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SANTRUMPU SARASAS

AH — arterin¢ hipertenzija

AKS — arterinis kraujospidis

Apo-A 1- apolipoproteinas Al

Apo-B — apolipoproteinas B

CD — cukrinis diabetas

CINDI — Tarptautiné létiniy neinfekciniy ligy integruota profilaktikos
programa (angl. Countrywide Integrated Noncommunicable Diseases
Intervention program)

djCRB — didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas

DKS — diastolinis kraujo spaudimas

DNR - deoksiribonukleoriigstis

DTL-Ch — didelio tankio lipoproteiny cholesterolis

EKD — Europos kardiology draugija

ES — Europos Sajunga

HAD — HAD (angl. Hospital Anxiety and Depression) skalé

JAV — Jungtinés Amerikos Valstijos

KA — kriitinés angina

KMI — kiino masés indeksas

KSL — koronariné $irdies liga

KV — kardiovaskulinis

Lp(a) — lipoproteinas (a)

LitHiR programa — asmeny, priskirtiny Sirdies ir kraujagysliy ligy
didelés rizikos grupei, atrankos ir prevencijos priemoniy programa
(angl. the Lithuanian High Cardiovascular Risk (LitHiR) primary
prevention program)

LSMU - Lietuvos sveikatos moksly universitetas

LNL — létinés neinfekcinés ligos

MCA (angl. multiple correspondence analysis) — daugiamates atitikties

analizé



MTL-Ch — mazo tankio lipoproteiny cholesterolis

MI — miokardo infarktas

MONICA - Sirdies ir kraujagysliy ligy bei jy rizikos veiksniy
stebésenos programa (angl. Multinational Monitoring of trends and
determinants in Cardiovascular disease)

MS — metabolinis sindromas

OR — galimybiy santykis (angl. odds ratio)

PAH — pirminé¢ arterin¢ hipertenzija

PI — pasikliautinasis intervalas

PNRR - polinesociosios riebaly riigstys

PSO — Pasaulio sveikatos organizacija

PSPC — pirminés sveikatos prieZiiiros centrai

RA —rizikos alelis

RAD - retojo alelio daznis

SCORE - bendrasis kardiovaskulinés rizikos jvertinimas (angl. Systemic
Coronary Risk Evaluation)

SKS — sistolinis kraujo spaudimas

SN — standartinis nuokrypis

SRR — sociosios riebaly rigstys

SA — §eimos anamnezé

SKL — girdies ir kraujagysliy ligos

TG — trigliceridai

VNP - vieno nukleotido polimorfizmas (-ai) (angl. SPN — single
nucleotide polymorphism)

VU — Vilniaus universitetas

VS] VUL SK — vie$oji jstaiga Vilniaus universiteto ligonin¢ SantariSkiy
klinikos

ZMGK — Zmogaus ir medicininés genetikos katedra



1. JVADAS

1.1. Tiriamoji problema

Europos Sajungoje mirtingumas nuo irdies ir kraujagysliy ligy (SKL)
sudaro 40 proc., o Lietuvoje sergamumas ir mirtingumas nuo Sirdies ir
kraujagysliy ligy yra didesnis nei kitose Vakary Europos ir Skandinavijos Salyse
ir sudaro 56 proc. visy mirciy [1-2]. Numanoma, kad 2030-aisiais 23,3 min.

mirciy visame pasaulyje priezastis bus Sirdies ir kraujagysliy ligos [3].

IS dalies jveikti ar pakeisti esamg situacija yra jmanoma, pagerinus

rizikos veiksniy, kurie yra svarbiis SKL etiopatogenezéje, kontrole.

Pamatin¢ Sirdies ir kraujagysliy ligy patologija yra ateroskleroze,
prasidedanti dar vaikystéje. Ateroskleroz¢ — létin¢ uzdegimine liga, kai dél
arterijy sienelése besikaupianciy lipidy ir kalcio susidaro opéjancios ir
rand¢jancios plokstelés, kurios siaurina kraujagysliy spindj ir sukelia Sirdies ir

kraujagysliy komplikacijas — miokardo iSemijg, miokardo infarkts, insulta.

SKL tiriamos jau daugelj mety, nemaZai nustatyta $iy ligy rizikos
veiksniy dar prag¢jusiame tiikstantmetyje, taciau vystantis mokslui nustatoma
vis naujy. Rizikos veiksnius galima suskirstyti ; grupes pagal galimybe¢ juos
koreguoti: modifikuojami (aukStas kraujospudis, rukymas, dislipidemija,
stresas, fizinis pasyvumas, alkoholio vartojimas, nutukimas, cukrinis diabetas,
metabolinis sindromas) ir nemodifikuojami (amZius, lytis, asmening ir Seimos
istorijja). Minéty modifikuojamy veiksniy jvairovée bei nemodifikuojami

veiksniai yra nulemti genetiniy veiksniy.

Pagal naujumg rizikos veiksniai gali buti skirstomi ] tradicinius
(rikymas, dislipidemija, hipertenzija, diabetas, pilvinis nutukimas,
psichosocialiniai veiksniai, nepakankamas vaisiy ir darZoviy kiekis maiste,

visiSkas alkoholio nevartojimas ir reguliaraus fizinio aktyvumo stoka) ir



netradicinius rizikos veiksnius. Netradiciniai rizikos veiksniai yra oksidacinis
stresas, koaguliaciniai faktoriai, homocisteinas, kolageninés kraujagysliy ligos,
létiné inksty liga, hiperurikemija, didelis Sirdies susitraukimy daznis; kai kurie
1§ jy nustatomi instrumentiniais metodais: tai kairiojo skilvelio hipertrofija,
arterijy standumo padidé¢jimas, endotelio disfunkcija, arterijy sienos vidinio ir
vidurinio sluoksniy sustor¢jimas, kulkSnies ir Zasto indekso sumaZéjimas,
vainikiniy arterijy kalkéjimas, aortos lanko ir pilvo aortos kalkéjimas. Apie

netradiciniy rizikos veiksniy jtaka SKL duomenys dar kaupiami.

Prognozuojant Sirdies ir kraujagysliy ligy 10 mety rizika, kol kas
labiausiai pravartiis tradiciniai rizikos veiksniai. INTERHEART tyrime,
kuriame dalyvavo 52 pasaulio Salys, buvo iSskirti 9 modifikuojami rizikos
veiksniai, nulemiantys daugiau nei 90 proc. pirmojo miokardo infarkto rizikos.
Tai riokymas, dislipidemija, hipertenzija, diabetas, pilvinis nutukimas,
psichosocialiniai veiksniai, nepakankamas vaisiy ir darZoviy kiekis maiste,

visiSkas alkoholio nevartojimas ir reguliaraus fizinio aktyvumo stoka.

Be abejo, svarbiis ir kiti rizikos veiksniai: pastaruoju metu daug raSoma
apie infekcijos ir uzdegimo reikSme, lipoproteino (a) ir apolipoproteino B

pertekliy bei apolipoproteino A-1 stygiy kraujyje.

Rizikos veiksniai daro jtakg ne tik ligos vystymuisi, bet ir ligos mastui.
Siy rizikos veiksniy kontrolé sumazina sergamumg ir mirtinguma tiek esant

diagnozuotoms, tiek nediagnozuotoms SKL [Kotseva ir kt., 2010].

Pasaulio sveikatos organizacija (PSO) ir kitos tarptautinés organizacijos
daug démesio skiria gyventojy mitybos gerinimui. Sektinu pavyzdziu laikoma
Suomija, kur gerokai sumazéjus riebaus pieno ir sviesto vartojimui ir iSaugus
darzoviy ir wvaisiy produkty vartojimui darbingo amZiaus gyventojy

mirtingumas nuo SKL sumazéjo 80 proc. [Puska, 2009].

Galima teigti, kad nesveika mityba lemia daugelio ligy atsiradimg. Per
didelis gyviininés kilmés maisto produkty vartojimas, didelis angliavandeniy,

druskos kiekis maiste, per mazas rupiai malty grudiniy produkty, vaisiy,



darzoviy vartojimas yra siejamas su pagrindiniais SKL rizikos veiksniais:
arterine hipertenzija, nutukimu, dislipidemija ir angliavandeniy apykaitos
sutrikimais, kurie yra labai paplit¢ Lietuvoje [Rinkiiniené ir kt., 2009;
Reklaitiene ir kt., 2001]. Pastaraisiais metais gydytojai, kiti sveikatos sistemos
darbuotojai, visuomenés informavimo Saltiniai ypac aktyviai propaguoja sveika
gyvenseng, skatina daugiau judéti, subalansuotai maitintis, vartoti maziau
cholesterolio turin¢iy maisto produkty; taciau intensyvus gyvenimo tempas,
nuolatinis stresas, nerimas, nepakankamas poilsis lemia Sirdies ir kraujagysliy

sistemos sutrikimus.

Irodyta, kad tam tikros psichologinés biisenos — depresija, nerimas,
stresas — taip pat yra potencialiis SKL vystymosi rizikos veiksniai [Khawaja ir
kt., 2009]. Depresija turi poveiki pogumburio-hipofizés-antinks¢iy veiklos
pusiausvyrai — sumazg¢ja kortizolio sekrecija, padaugéja kortikotroping
atpalaiduojancio faktoriaus, kuris didina gliukokortikoidy koncentracija,
pastarieji yra ateroskleroze, hipercholesterolemija, hipertenzija,
hipertrigliceridemija provokuojantis veiksnys [Radsheer ir kt., 1995]. Taip pat
depresija skatina trombocity aktyvacija, didina jy adhezijg ir gali skatinti
iminiy iSeminiy sindromy vystymasi. Depresija serganciy asmeny kraujyje
padaugéja C reaktyviojo baltymo (CRB), kuris gali aktyvinti vainikiniy arterijy
endotelj, destabilizuoti aterosklerozing plokstele [Bruce ir kt., 2005; Kop,
2005].

Nerimo ir depresijos jtaka sergamumui ir mir§tamumui nuo SKL prilygsta

tradiciniams rizikos veiksniams, tokiems kaip rikymas, nejudrus gyvenimo budas.

Taciau Sirdies ir kraujagysliy prevencinése programose psichologiniams rizikos

veiksniams skiriama daug maziau démesio nei kitiems, anks¢iau minétiems. Tai

mazina gydymo ir prevencijos efektyvuma ir gali biti viena i§ prieZasCiy, kodél

SKL lieka pirmaujanéia mirtingumo priezastimi Lietuvoje.
Mokslingje literatiiroje teigiama, kad daugiaveiksnés ligos, o tokios yra
SKL, yra genetiniy, aplinkos ir gyvenimo biido veiksniy sgveikos rezultatas.

Daugiaveiksniy ligy atveju genetiniai ir genominiai veiksniai lemia ne liga, o



polinkj ja sirgti. Ligos iSsivystymas priklauso nuo aplinkos, kurioje gyvenama,
ir nuo gyvenimo biido. Taciau néra taip, kad genetiniai variantai, siejami su

polinkiu ir aplinka, veikty izoliuotai.

Veikiant genetiniams veiksniams kartu veikia ir negenetiniai veiksniai,
pavyzdziui, mityba. Tad tuos pacius pozymius dazniausiai veikia skirtingos
prigimties veiksniai vienu metu. Tai lemia kiekvieno 1§ ligos poZymiy
unikalumg ir sudétinguma. Genetiniy veiksniy poveikis Sirdies ir kraujagysliy
ligoms Lietuvoje yra mazai tyrinétas. Artimoje ateityje genetinis rizikos
vertinimas gali padéti nustatyti asmenis, kurie dar nejaucia simptomy, taciau
priklauso vidutinés arba didelés rizikos susirgti Sirdies ir kraujagysliy ligomis
grupéms, kad Siems asmenims bty galima laiku pradéti taikyti prevencinj

gydyma.

TaCiau siekiant maksimaliai padidinti Sios priemonés efektyvuma,
atskiroms Salims gali tekti priimti kompetentingg ir atsakingg sprendima, kuriy

genetiniy varianty reikia ieSkoti atlieckant minéta vertinima.

Kol kas tai yra pirmieji bandymai atsakyti, kurie i$ rizikos genetiniy
varianty yra bidingesni Lietuvos gyventojams. Jie papildyty ateities

diagnostines strategijas.

SKL serga vis jaunesni, darbingo amziaus zmonés [Mendis ir kt.,
2011]. Nuo 2006 mety Lictuvoje pradéta vykdyti asmeny, priskiriamy SKL
didelés rizikos grupei, atrankos ir prevencijos priemoniy programa, kurioje
dalyvauja 40-55 mety vyrai ir 50-65 mety moterys. Amziaus grupé nuo 40—65
mety yra ta populiacijos dalis, kuriai rizikos veiksniy korekcija yra
efektyviausia ir ekonomiskai naudinga [Mendis ir kt., 2011; Rinkiiniené,

2014].

Tod¢l ypac€ svarbu Zinoti kintant] Sios amziaus grupés vyraujanciy
rizikos veiksniy paplitima, jy s3sajas su liga bei genetine predispozicija. Visa

Lietuva apimanti epidemiologiné analizé leidzia geriau suprasti SKL rizikos
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veiksniy korekcijos problemas ir pagal tai keisti ateities gydymo ir prevencijos

strategijas.

Sergan¢iy SKL asmeny priezilros gerinimas, ankstyvas pacienty
1SaiSkinimas pirminés sveikatos priezitiros jstaigose padéty laiku rekomenduoti

adekvaty didelés SKL rizikos pacienty gydyma.

1.2. Tyrimo aktualumas ir reik§mé

Pastaruoju metu daug diskutuojama apie aplinkos ir genetiniy veiksniy
sgveiky, kuri lemia organizmo savybes bei ligy atsiradimo rizikg. Sunku
paaiskinti tokj didelj sergamuma ir mirtinguma nuo SKL Lietuvoje vien tik
tradiciniy rizikos veiksniy: nutukimo, arterinés hipertenzijos, metabolinio
sindromo ir riukymo, paplitimu ar tradiciniy rizikos veiksniy sinerginiu
veikimu. Klinikiniame darbe svarbus tikslus visy rizikos veiksniy jvertinimas
bei efektyvi korekcija, kuri sumaZinty Ominiy sutrikimy, atkry¢iy ir

komplikacijy rizika.

Lietuvoje tik keli metai sukurta infrastruktira, jdiegti naujos
kartos genomo ir egzomo, plataus masto genotipavimo ir bioinformacinés
analizés metodai sudaro galimybes tobulinti diagnostika ir ligos prognoze

jtraukiant ir genetinius rizikg lemiancius veiksnius.

Siekiant iSsiaiSkinti gana didelio sergamumo Sirdies ir kraujagysliy
ligomis Lietuvoje priezastis ir pateikti duomeny ateityje kuriant genetiniy
ypatybiy rizikos vertinimo strategijas, Siame darbe mes iSnagrinéjome
gyvensenos jpro¢iy sasajas su rizika susirgti SKL ligomis, taip pat genetinius

aterosklerozés Zymenis Lietuvos populiacijoje.
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Sis darbas, kuriuo siekéme atrasti SKL rizikos veiksniy, mitybos,
nerimo ir (ar) depresijos ir genetinés rizikos sgsajas, yra pirmasis bandymas

tiriant 40—65 mety Lietuvos gyventojy populiacija.

1.3. Tyrimo tikslas
Ivertinti 40-65 m. amziaus Lietuvos gyventojy mitybos, nerimo ir
depresijos, biocheminiy ir genetiniy aterosklerozés Zymeny sasajas su SKL

rizika.

1.4. Tyrimo uzdaviniai
1. Palyginti rizikos veiksniy daznj tarp 40—65 mety amZiaus neserganciy

asmeny ir SKL serganéiy ligoniy.

2. Nustatyti gyventojy mitybos jpro¢iy sasajas su SKL.

3. Jvertinti biocheminius aterosklerozés Zymenis ir jy sasajas su SKL.
4. I$analizuoti depresijos ir nerimo lygj, jy sasajas su SKL.

5. I8analizuoti VNP, nustatyti genotipus, susieti alelinius variantus su polinkiu

sirgti SKL.

1.5. Ginamieji teiginiai

Lietuvos darbingo amziaus gyventojams biidingas didelis dislipidemijos,
nutukimo paplitimas, nulemtas mitybos ir gyvensenos jprociy.

Nerimas ir depresija kartu su tradiciniais rizikos veiksniais didina SKL rizika.

Remiantis tirtais SKL genetiniais rizikos Zymenimis (VNP), Lietuvos

populiacijai galimi keli reik§mingi genominiai SKL Zymenys.
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1.6. Autorés indélis

Autoré¢ dalyvavo vykdant 2011-2015 m. projekta pagal visuotinés dotacijos
priemone, skirta Zmogiskyjy istekliy plétros veiksmy programos 3 prioritetui
,»Lyréjy gebéjimy stiprinimas® jgyvendinti. Projekto pavadinimas: ,,Lietuvos
populiacijos genetin¢ jvairové ir sandaros kitimai, susij¢ su evoliucija ir
daZniausiai paplitusiomis ligomis* (akronimas — LITGEN). Atliko pirminiy
sveikatos priezilros centry atranka, vykdé tiriamyjy apklausg skirtinguose
Lietuvos rajonuose. Prisidéjo gautus duomenis suvedant ] elektronines
laikmenas, jvaldé matematinés statistikos metodus ir atliko statisting duomeny
analiz¢. Tyrimo rezultatai buvo publikuoti recenzuojamuose Lietuvos mokslo

zurnaluose, pristatyti Lietuvos ir tarptautinése mokslinése konferencijose.

2. LITERATUROS APZVALGA

2.1. Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksniai

Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksniy koncepcija émé
formuotis XX amziaus SeStajame deSimtmetyje, kai pasirodé pirmieji
Framinghamo tyrimo duomenys. Sio kohortinio epidemiologinio tyrimo
desimtme¢iais sukaupti duomenys apie SKL rizikos veiksnius padéjo pagrinda
ilgalaikés rizikos vertinimo skaléms sukurti [D'Agostino ir kt., 2013]. Sirdies ir
kraujagysliy ligy rizikos veiksniy ankstyva diagnostika ir korekcija biitina
norint prailginti gyvenimo trukm¢ bei sumaZinti sergamumg [Graham ir kt.,

2007].

IS viso zinoma per 200 rizikos veiksniy, bet ne visi jie vienodai
svarbiis. 52 Salyse atliktas tyrimas INTERHEART parode, kad tradiciniai

aterosklerozés rizikos veiksniai visame pasaulyje sudaro didziaja (apie
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90 proc.) rizikos dalj. Kaip svarbiausi du rizikos veiksniai Siame tyrime i$skirti

sutrikusi lipidy apykaita ir rikymas [Yusuf ir kt., 2004].

Dvylikoje Europos $aliy atlikto EURIKA tyrimo (angl. European
Study on Cardiovascular Risk Prevention and Management in Daily Practice)
duomenimis, keturi rizikos veiksniai — hipertenzija, dislipidemija, rikymas ir
cukrinis diabetas — sudaré 57,7 proc. (57,0-58,4) SKL rizikos [Guallar, 2011].
Tradicinius SKL rizikos veiksnius Lietuvoje nagrinéjo keletas populiaciniy

tyrimy [LukSiené ir kt., 2014; Laucevicius ir kt., 2014].

Lietuvoje nuo 2006 m. vykdomos Sveikatos apsaugos ministerijos
finansuojamos asmeny, priskirtiny Sirdies ir kraujagysliy ligy didelés rizikos
grupei, atrankos ir prevencijos priemoniy LitHiR programos (angl. the
Lithuanian High Cardiovascular Risk (LitHiR) primary prevention program)
metu arterinés hipertenzijos paplitimas sieké 60,2 proc., cukrinio diabeto —
10,3 proc., metabolinis sindromas nustatytas 43,8 proc. pacienty. Tyrimo metu
ruké 21,5 proc., nepakankamas fizinis aktyvumas nustatytas 50,2 proc.
tiriamyjy. Vertinant dislipidemijos paplitimg pagal lipidogramos rodiklius,
dislipidemija nustatyta 88,8 proc. (95 % PI: 88,3-89,3) tiriamyjy [Rinkiiniené
ir kt., 2012].

LSMU (Lietuvos sveikatos moksly universiteto) ir Biomedicininiy
tyrimy instituto mokslininky kolektyvo atliktame tyrime CINDI — létiniy
neinfekciniy ligy integruotos profilaktikos programa (angl. Countrywide
Integrated Noncommunicable Diseases Intervention) — buvo jvertintas létiniy
neinfekciniy ligy (LNL) rizikos veiksniy paplitimas tarp 25-64 mety Lietuvos
kaimiskyjy rajony gyventojy. Nustatyta, kad daugiau vyry (60,3 proc.) nei
motery (44,6 proc.) sirgo AH, tarp vyry buvo labiau nei tarp motery paplites
rukymas (atitinkamai — 47,5 proc. ir 18,1 proc.) ir nesaikingas alkoholio
vartojimas (atitinkamai — 26,7 proc. ir 3,1 proc.). Taiau tarp motery vyravo
nutukimas (29,8 proc. motery ir 22,8 proc. vyry), metabolinis sindromas

(21,5 proc. motery ir 15,1 proc. vyry). Pusei tiriamyjy kraujyje rastas padid¢jes
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cholesterolio kiekis. Dauguma jy buvo fiziSkai neaktyviis laisvalaikiu. Su
amziumi did¢jo AH, hipercholesterolemijos, nutukimo ir metabolinio sindromo
paplitimas, o rilkymas bei nesaikingas alkoholiniy gérimy vartojimas buvo
daznesni tarp jaunesnio amziaus zmoniy. Taip pat pastebéta, kad rizikos

veiksniai labiau paplitg tarp kaimo gyventojy [Grabauskas ir kt., 2008].

Vykdant Sirdies ir kraujagysliy ligy bei jy rizikos veiksniy
stebésenos programg PSO MONICA (angl. Multinational Monitoring of trends
and determinants in Cardiovascular disease) buvo analizuotas rizikos veiksniy
paplitimas tarp 35-64 mety Kauno miesto gyventojy nuo 1983 m. iki 2002 m.
Nustatyta, kad AH paplitimas per 20 mety laikotarpj sumazgjo tik tarp motery
(11,9 proc.), tarp vyry nepakito. Per tiriamgj; laikotarp; iSliko didelis
hipercholesterolemijos paplitimas — 80,7 proc. tarp vyry ir 82,7 proc. tarp
motery. Motery rilkymo paplitimas padidéjo iki 7,2 proc., o vyry nepakito
[Domarkiené ir kt., 2003].

Atlikus 2009-2012 mety pirminés prevencinés programos duomeny
analiz¢ nustatyta, jog Lietuvoje arterinés hipertenzijos (nuo 60,2 proc. iki
54,5 proc.; p <0,001), metabolinio sindromo (nuo 34,1 proc. iki 28,7 proc.; p <
0,001), nutukimo (vidutinis KMI nuo 29,17 iki 28,92 kg/m* p < 0,001)
paplitimas po truput; mazeja, o dislipidemija, cukrinis diabetas ir riikymas gana

sunkiai koreguojami tiek vyrams, tiek moterims [Laucevicius ir kt., 2015].

Apibendrinant galima teigti, kad Lietuvoje tradiciniy rizikos veiksniy
paplitimas yra didelis, kai kuriy rizikos veiksniy paplitimas turi tendencija
mazeéti, kity rizikos veiksniy paplitimas nekinta, nors jau ne vienus metus

vykdomos Sirdies ir kraujagysliy ligy profilaktinés programos.

Tradiciniy SKL rizikos veiksniy poveikio analizé

AmiZius ir lytis. Siekiant jvertinti absoliu¢ia pacienty SKL rizika,
klinikin¢je praktikoje taikomos Framinghamo [WHO infobase], SCORE
[,,Risk“] ir QRISK 2 [The QRISK] rizikos skalés. Skalés vertina 10 mety rizika
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susirgti SKL. Be jvairiy skirtingy rizikos veiksniy, kurie naudojami Siose
vertinimo skalése, amziaus rizikos vertinimas yra visose minétose skalése ir

yra pats stipriausias SKL rizikos veiksnys [Wald ir kt., 2011].

Amzius yra neabejotinas rizikos veiksnys dél progresuojanciy
degeneraciniy pokyCiy kraujagyslése bei kumuliacinio rizikos veiksniy
poveikio. Sirdies ligy rizikos veiksniai koronarine §irdies liga skatina abiem
lytims ir visose amziaus grupése, tac¢iau nevienodai stipriai [Huxley ir kt.,

2015].

Vyry rizika did¢ja perkopus 45 metus, motery — 55 metus, arba po
menopauzes [Perk ir kt., 2012]. Moters, sulaukusios 55 mety, rizika atitinka 45
mety vyro rizika, bet sergancios cukriniu diabetu, sunkia arterine hipertenzija,
sunkia dislipidemija, gausiai rukancios ir vartojancios kontraceptikus bei
turincios stipry Seiminj polinkj gali susirgti anks¢iau. Po menopauzés motery
rizika susilygina su vyry, o véliau ir aplenkia. Manoma, kad moteriskieji
lytiniai hormonai iki menopauzés padeda mazinti aterosklerozés sukeliamy

ligy rizikg [Harvey ir kt., 2015].

Arteriné hipertenzija. Arterin¢ hipertenzija (AH) yra gerai jrodytas
SKL rizikos veiksnys, ypa¢ reik§mingas koronarinés Sirdies ligos (KSL),
insulto pasireiSkimui. AH nustatoma, kai SKS > 140 mmHg ar DKS > 90
mmHg ar pacientas vartoja antihipertenzinius vaistus [Go ir kt., 2015; Lawes ir

kt., 2001].

Amzius, tautybé, Seimos AH anamnezé, Zemesnis iSsilavinimas ir
socioekonominis statusas, antsvoris ar nutukimas, nejudra, rikymas, zalingi
mitybos jprociai (riebus maistas, gausus druskos ir alkoholio vartojimas,

psichosocialinis stresas) — visi yra AH rizikos veiksniai [Go ir kt., 2015].

Sistolinis kraujospiidis yra ne maziau galingas rizikos veiksnys uz
diastolinj, ypaC€ vyresnio amZiaus pacientams. Jrodyta, kad izoliuota sistoliné

hipertenzija Zenkliai didina KSL ir insulto rizika ir jaunesnio amZiaus
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zmonems [Yano ir kt., 2015]. Numanoma, kad visame pasaulyje AH gali lemti

apie 6 proc. visy suaugusiyjy mirciy [Kearney ir kt., 2005].

Dislipidemija. Dislipidemija yra vienas reikSmingiausiy Sirdies ir
kraujagysliy ligy rizikos veiksniy. Epidemiologinés studijos patvirtina, kad
dislipidemija koreliuoja su SKL rizika [Andersson ir kt., 2014].

Dislipidemijos diagnozé nustatoma jvertinus bendrojo cholesterolio
koncentracijg (>5 mmol/l) MTL-Ch koncentracija (>3 mmol/l), DLT-Ch
koncentracijg (<1,0 mmol/l vyrams, <1,2 mmol/l moterims) ir trigliceridus
(>1,7 mmol/l) [Perk ir kt., 2012]. KliniSkai dislipidemija skirstoma |
hipercholesterolemija, hipertrigliceridemija, misrig formg ir izoliuotg DTL-Ch
sumaz¢jimg (pagal tai, kuris komponentas vyrauja). Hipertrigliceridemijos ir
DTL sumaz¢jimo derinys ypa¢ daZznai nustatomas sergantiems cukriniu
diabetu, metaboliniu sindromu ir esant pilviniam nutukimui [Loforest ir kt.,

2012; Silbernagel ir kt., 2013; Tenenbaum ir kt., 2014].

Dislipidemija gali buti paveldéta (heterozigotiné forma pasitaiko
mazdaug 1:500, Siaurés Europos 1:200 gyventojy, homozigoting forma yra

reta) [Nordestgaard ir kt., 2013].

Kartais dislipidemija btna antriné, sergant kity organy ligomis
(skydliaukeés, inksty, kepeny), Kusingo sindromu, gausiai vartojant alkoholj ar

kai kuriuos vaistus [Durrington, 1990].

Taciau daZniausiai jtakos dislipidemijos atsiradimui turi netinkama
mityba, kai gausiai valgoma sociyjy riebaly ir cholesterolio turin¢io maisto, kai
yra centrinio tipo nutukimas, mazas fizinis aktyvumas ir kitos prieZastys.
Europoje vadovaujamasi naujausiomis Europos kardiology draugijos (EKD)
Sirdies ir kraujagysliy ligy prevencijos rekomendacijomis, atnaujintomis 2012
metais. Pagal jas lipidy normatyvai nesergantiems kardiovaskuline liga skiriasi
nuo normatyvy jau sergantiems [Perk ir kt., 2012].

Bendras cholesterolis nesergantiems turi biiti 5 mmol/l ir maZesnis, o MTL
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cholesterolis — 3 mmol/l ir maZesnis. Taciau Zmonéms, sergantiems Sirdies ir
kraujagysliy ligomis ar cukriniu diabetu, bendrojo cholesterolio kiekj reikia
mazinti iki 4,5 mmol/l, o MTL cholesterolio — 1ki 2,5 mmol/l. Labai didelés
rizikos pacientams, ypacC sergantiems koronariné Sirdies liga ir cukriniu
diabetu, MTL cholesterolj rekomenduojama sumaZinti iki 1,8 mmol/l. DTL
cholesterolio kiekis kraujo serume turéty biiti 1 mmol/l ar didesnis vyrams ir
1,2 mmol/l ir didesnis moterims, o trigliceridy 1,7 mmol/l ir maZiau abiem

lytims [Perk ir kt., 2012].

Pasaulyje pladiai pradétos taikyti pirminés prevencijos programos.
Vakary valstybése ir Jungtinése Amerikos valstijose (JAV) mirtingumas nuo
SKL sumazéjo. Beveik puse atvejy — 47 proc. mirtingumo sumazéjima lémé
ankstyva diagnostika ir gydymas, o 44 proc. — rizikos veiksniy korekcija
(dislipidemijos korekcija 24 proc., AH korekcija 20 proc., rikymo metimas

12 proc., fizinio aktyvumo padidinimas 5 proc.) [Capewell ir kt., 2011].

Nutukimas. Intraabdominaliniai adipocitai yra metaboliskai aktyvios
lastelés, iSskiriancios 1 kraujg keliasdeSimt biologiskai aktyviy medziagy,
veikian¢iy kraujospiidj, plazmos lipidus ir gliukoze, kraujagysliy funkcija,
uzdegiming ir prokoaguliacing biiklg [Ortega ir kt., 2013].

Kino masé vertinama ne tik pagal absoliuty kiino svorj, bet ir pagal
kiino maseés indeksg: KMI = svoris (kg) / tigis (m)’. Normalus kiino masés
indeksas 18,5 — 24,9 kg/m”. Nuo 25 iki 29,9 kg/m* — antsvoris, 30 kg/m® ir
daugiau — nutukimas [Perk ir kt., 2012].

Galima tiesiog i$matuoti liemens apimtj. Kiino masés indeksa 25 kg/m’
apytikriai atitinka liemens apimtis vyrams — 94 cm, moterims — 80 cm. Didelé
SKL rizika, jei liemens apimtis vyrams virSija 102 cm, moterims 88 cm.

[Bastien ir kt., 2014].

Nutukimas susijgs su daugybe aterosklerozés, kardiovaskulinio
sergamumo ir mirtingumo rizikos veiksniy: arterine hipertenzija, insulino

rezistencija ir sutrikusia gliukozés tolerancija, hipertrigliceridemija, DTL-
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cholesterolio sumaZz¢jimu, adiponektino sumaZzéjimu ir kitais, jis gali

iSprovokuoti antro tipo cukrinj diabetg [Bastien ir kt., 2014].

Nutukimo ir antsvorio epidemija plinta visame pasaulyje, ji vadinama
globaliniu nutukimu (angl. globesity — global obesity). Nuo 2008 Pasaulio
sveikatos organizacija (PSO) konstatavo, kad 1,5 milijardo 20-ies mety ir
vyresniy suaugusiyjy turi antsvorio (KMI=25,0-29.9 kg/m?), daugiau nei 200
milijony vyry ir apie 300 milijony motery yra nutuke (KMI>30 kg/m?) [WHO.
Obesity and overweight, 2013].

Irodyta, kad ktuno svorio pokyCiams reikSminga jtakg turi fizinis
aktyvumas, alkoholio vartojimas, rilkymas bei miego trukmé ir laikas,

praleistas prie televizoriaus [Mozaffarian ir kt., 2011].

Remiantis Nacionalinio sveikatos ir mitybos analizés tyrimo (NHANES
II) duomenimis, Jungtinése Amerikos valstijose tarp tiriamyjy, turiniy
normaly KMI, serganciy arterine hipertenzija buvo 18 proc., o tarp nutukusiy
(KMI >30 kg/m’) — 52,3 proc., atitinkamai dislipidemija — 8,9 proc. ir
19,0 proc., metabolinis sindromas — 13,6 proc. ir 39,3 proc. tiriamyjy [Nguyen

ir kt., 2008].

Lietuvoje, kaip ir daugelyje pasaulio $aliy, susiduriama su antsvorio ir
nutukimo problema. Tyrimas, kurio tikslas buvo nustatyti KMI tendencijas per
1994-2012 m. laikotarpj, parod¢, kad antsvorio turin€iy vyry dalis padidé¢jo
nuo 47 proc. iki 62,5 proc., o nutukusiy — nuo 10,6 proc. iki 19,0 proc.
Nutukimo paplitimas tarp motery buvo panasus pirmosios (1994 m.) ir
paskutinés apklausos (2012 m.) metu (atitinkamai 19,0 proc. ir 20,5 proc.)
[Kriau€ionieng ir kt., 2014].

Nustatyta, kad ypac pavojingu sveikatai dideliu ir labai didelio laipsnio

nutukimu Lietuvoje serga apie 62,6 tukst. Zmoniy [Brimas ir kt., 2007].

Metabolinis sindromas. Metaboliniu sindromu vadinamas vidiniy

(endogeniniy) rizikos veiksniy derinys: pilvinio nutukimo, arterinés
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hipertenzijos, gliukozés ir insulino apykaitos sutrikimo ar diabeto ir specifinés
metabolinés dislipidemijos (trigliceridy padidéjimo ir DTL cholesterolio
sumaz¢jimo). Pacienty, kuriems nustatytas metabolinis sindromas, 5 kartus
padidéja cukrinio diabeto ir du kartus — SKL rizika per ateinandius 5—10 metuy.
Metabolinio sindromo patogenezé¢ kompleksiné. Svarbis predisponuojantys
veiksniai yra insulino rezistentiSkumas ir intraabdominaliniy riebaly

kaupimasis [Kaur, 2014].

JAV Nacionalinés cholesterolio mokymo programos suaugusiyjy
gydymo III programoje (NCEP ATP III angl. National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel) pateiktas metabolinio sindromo apibréZimas
paprastas ir patogus taikyti klinikingje praktikoje. Metabolinis sindromas

nustatomas, jei yra trys ir daugiau pozymiy:

1. Liemens apimtis vyrams > 102 cm, moterims > 88 cm;

2. Trigliceridy kiekis >1,7 mmol/l (arba gydymas lipidy kiekj
koreguojanciais vaistais);

3. DTL cholesterolio kiekis <1,03 mmol/l vyrams ar <1,29 mmol/l
moterims (arba gydymas kraujo serumo lipidy kiekj koreguojanciais
vaistais);

4. AKS > 130/85 mmHg (arba gydymas antihipertenziniais vaistais);

5. Kraujo plazmos alkio gliukozé >5,6 mmol/l ar cukrinis diabetas (arba

gydymas antidiabetiniais vaistais) [[DF].

Visiems metabolinio sindromo komponentams didelés jtakos turi
gyvensena. Todel svarbu modifikuoti gyvensenos rizikos veiksnius, ypatinga
démes; kreipiant ] kiino svorio maZinimg, griezta dietg ir fizinio aktyvumo
didinimg. Turi biiti gydomas padidéjes AKS, dislipidemija ir hiperglikemija.
Tikslas — iSvengti antro tipo cukrinio diabeto arba sustabdyti jo progresavimg ir

iSvengti kardiovaskuliniy komplikacijy [Roberts ir kt., 2013].

Riikymas. Rilkymas — tai viena svarbiausiy aterosklerozés patogenezés

veiksniy ir mirties priezasCiy pasaulyje. Nors per pastaruosius 50 mety
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pasaulyje matoma rilkymo maz¢jimo tendencija, taciau daugéja riikkanciy
paaugliy. Rilkymas yra svarbus ir griztamas Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos

veiksnys [Ezzati ir kt., 2005].

Riikymas didina rizika sirgti SKL: rikant 20 cigare¢iy per diena,
miokardo infarkto rizika moterims padidéja 6 kartus, vyrams — 3 kartus

[Prescott ir kt., 1998].

Remiantis INTERHEART tyrimo duomenimis, toks rizikos veiksnys
kaip rukymas nulémé 36 proc. miokardo infarkto rizikos [Yusuf ir kt., 2004].
Riikan¢ioms moterims KSL rizika yra didesné nei vyrams. Sergantiems KSL
rikymas didina pakartotinio miokardo infarkto ir mirtingumo rizikg

[Goldenberg ir kt., 2003].

Siaurés Europos ir anglakalbése Vakary Europos Salyse vyry rikymas
jau du deSimtmecius sparciai maz¢ja, bet auga motery rikymas. Ryty Europos
ir Azijos Salyse rikymo paplitimas yra didelis tarp vyry — vietomis paplitimas
siekia 60 proc., o tarp motery iSlieka didesnis Vakary Salyse ir siekia apie

40 proc. [Ezzati ir kt., 2013].

Irodyta, kad tiek aktyvus, tiek pasyvus rikymas pagreitina
aterosklerozés progresavima, veikdamas visas aterogenezés stadijas — nuo
endotelio funkcijos sutrikimo, lipidy modifikacijos iki trombozés [Leone ir kt.,

2013].

Rikymo vaidmuo kardiovaskuliniy jvykiy patogenezéje siejamas su
endotelio disfunkcija, padidéjusiu kraujo trombogeniskumu, sustipréjusiu
uzdegiminiu atsaku, oksidaciniu stresu, sumazéjusia azoto oksido biosinteze
[Kim ir kt., 2014]. Rikymas aktyvina simpating nervy sistema, dél to did¢ja
Sirdies susitraukimy daznis ir AKS, odos ir vainikiniy arterijy vazokonstrikcija

[Rooks ir kt., 2011].

Jau yra jrodyta, kad rikymas, kaip plazmos lipidy apykaitos
moduliatorius yra nepriklausomas KSL rizikos veiksnys. PSO MONICA
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projekto duomenys, apimantys 27 populiacijas, patvirtino riukyma kaip
nepriklausomg dislipidemijos rizikos veiksnj motery grupéje [Wietlisbach ir
kt., 2013]. Munsterio prospektyvusis Sirdies ir kraujagysliy ligy tyrimas
PROCAM (angl. Prospective Cardiovascular Munster Study) demonstruoja,
kad riikymas labiau susij¢s su maza DTL-Ch koncentracija, nei su padidéjusiu
bendrojo cholesterolio kiekiu [Cullen ir kt., 1998]. Kito tyrimo duomenimis,
rikaliy grupéje reikSmingai buvo padidéjes bendrojo cholesterolio, MTL-Ch ir
TG kiekis, DTL-Ch koncentracija buvo nustatoma statistiSkai reikSmingai

mazesné [Rao ir kt., 2013].

Lietuvoje per 25 mety (1983-2008 m.) laikotarpj reikSmingai padaugéjo
rukan¢iy Zmoniy — nuo 3,4 proc. iki 15,4 proc. (p=0,052) [Luksiene ir kt.,
2014]. Ir toliau Lietuvoje matoma rikaliy daugé¢jimo tendencija (2009,
19,3 proc.; 2010, 21,2 proc.; 2011, 22,9 proc.; 2012, 22,4 proc.; p<0,001),
reik§mingai padidéjo motery rikymo paplitimas (p=0,013), o vyry (p=0,554)
rukymo jprotis per minétg laikotarp; nesikeité. Svarbu paminéti, kad ritkanciy
vyry skaicius penkis kartus didesnis nei rukanc¢iy motery [Laucevicius ir kt.,

2014].

Fizinis aktyvumas. Fizinis aktyvumas turi tiesioginj poveikj, kuris
apsaugo kraujagysles nuo aterosklerozés. Netiesioginis fizinio aktyvumo
poveikis — tai MTL-Ch ir TG koncentracijos maz¢jimas, DTL-Ch didé¢jimas,
svorio maz¢jimas (jrodymy lygmuo A) [ESC/EAS, 2011].

Yra Zinoma, kad fizinis aktyvumas net 35 proc. gali sumaZinti
mirtinguma nuo SKL [Nocon ir kt. 2008]. Tyrimas, atliktas 20-yje 3aliy per
2002-2004 m. laikotarpj, atskleid¢, kad tik 15 proc. lietuviy buvo
nepakankamai fiziskai aktyviis, o 52 proc. sportuoja. Sie duomenys vieni

geresniy Europoje [Bauman ir kt., 2009].

Lietuvoje laisvalaikiu besimankstinan¢iy suaugusiy Zmoniy dalis
padidéjo. 1994 m. apklausos duomenimis, 31,8 proc. vyry ir 25,6 proc. motery

atsake, kad jie mankstinasi bent du kartus per savaite ne trumpiau kaip 30 min.
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2002 m. mankStinosi 48,2 proc. vyry ir 42,1 proc. motery. Motery, kurios
mankstinasi laisvalaikiu, dalis buvo statistiSkai reik§Smingai mazesné negu vyry

[Grabauskas ir kt., 2004].

Motery, kuriy fizinis aktyvumas yra mazas, 2009 m. buvo 55,5 proc.,
2010 m. — 54,2 proc., 2011 m. — 52,6 proc., 2012 m. — 57,4 proc. Matoma
reikSminga tendencija, kad daugeéja vyry, kuriy fizinis aktyvumas mazas:
2009 m. — 42,3 proc., 2010 m. — 43,5 proc., 2011 m. — 43,6 proc., 2012 m. —
51,2 proc., (p=0,001) [Laucevicius ir kt., 2014].

Seimos anamnezé. Seimos anamnezé i§ dalies atspindi paveldéta
polinkj sirgti tam tikromis ligomis. Seimos anamnezé, informacija apie
fenotipg ir genotipa — visos $ios trys kategorijos naudingos atrenkant paveldéta
polinkj sirgti SKL turindius asmenis, kuriems reikalingos ypa¢ ankstyvos

prevencinés priemonés [Laucevicius ir kt., 2008].

Anamnez¢ (graiky kalba anamnesis) — paciento arba jo artimyjy
pasakojimai apie ligg. Tai yra viena 1§ klinikiniy paciento tyrimo faziy ir yra
vienodai svarbi lyginant su kitomis, t.y. su paciento iStyrimu, diagnozes
nustatymu ir informacijos apie jo bukle bei ligg pateikimu. Sékmingas
informacijos surinkimas garantuoja 70—80 proc. diagnostinés s¢ékmés. Viena i$
anamnezes daliy yra Seimos anamneze, kuri savo ruoztu skirstoma j tris dalis:
artimyjy giminai¢iy amzius bei sveikatos biikleé, paveldimos ligos Seimoje,
giminai¢iy ligos ir jy mirties prieZastys. Tafiau ne maziau svarbi yra ir
socialiné anamneze, kuri daro jtaka paciento gyvenimo kokybei ir sveikatai.
Ypac atkreiptinas démesys 1 Zalingus jprocius ir nesveika mitybg [Naudziiinas

ir kt., 2007].

Atvejo kontrolés ir kohortinés studijos dé¢l Seimos anamnezés duomeny
tikslumo yra priestaringos. Zinoma, $eimos anamnezés duomeny aukso
standartas yra medicininiai jrasai ir duomenys 1§ ligy registry. Tai, kad
giminaitis nesirgo véziu ar KSL, yra nurodoma tiksliau, nei kad sirgo

[Murabito ir kt., 2004].
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Socioekonominé ir demografiné apklausiamojo charakteristika gali
turéti jtakos duomeny renkant Seimos anamnez¢ tikslumui, bet jrodymai yra

riboti [Wilson ir kt., 2009].

Dabartinés metodikos siekiant jvertinti  daugiaveiksnés ligos
pasireiSkimo Seimoje rizikg varijuoja nuo dichotomisko skirstymo (teigiamas /
neigiamas) iki rafinuoty statistiniy metody, kuriais galima apskaiciuoti

tikimybe [Murad ir kt., 2007].

Kitas budas yra suskirstyti rizikg ] kelias kategorijas (pvz.: maza,
vidutine, didel¢) pagal serganiy giminai¢iy skaiciy, amziy, kada liga buvo

diagnozuota, ir biologinés giminystés artumg [Scheuner ir kt., 1997].

Didele rizika turi tie, kuriy artimiems giminaiiams jau diagnozuota
KSL, miokardo infarktas, Sirdies nepakankamumas, koronarin¢ mirtis,
smegeny kraujagysliy liga, smegeny infarktas, periferiniy kraujagysliy liga,

aortos aterosklerozé [Laucevicius ir kt., 2008].

Asociacija tarp Seimos istorijos ir SKL yra pateikiama kaip $ansy
santykis (OR) ar santykiné rizika (RR). Jei nors vienas pirmos eilés giminaitis
sirgo SKL, $ansy santykis OR (95 % PI) atitinkamai yra: moterims 2.2 (1,2—
4,1), vyrams 2,4 (1,5-3,8); jei sirgo maziausiai du pirmos eilés giminés, Sansy
santykis OR moterims iSauga iki 3,5 (1,0-13,0) ir vyrams 2,7 (1,0-7,5) [Lloyd-
Jones ir kt., 2004].

Seimos anamnezé yra reik$mingas koronarinés §irdies ligos rizikos
veiksnys, ypa¢ jaunesnio amziaus pacientams, kuriy Seimoje buvo prieslaikinés
KV ligos atvejy. Sis rizikos veiksnys jtrauktas j kai kuriuos rizikos vertinimo
algoritmus (pvz.: PROCAM) [Edwin Ho ir kt., 2011]. Rizika tuo didesné, kuo
daugiau serganciyjy ar mirusiyjy, kuo artimesni giminystés rySiai, kuo

jaunesnis sirgusiojo ir mirusio giminai¢io amzius [Li ir kt., 2000].

Seimos anamnez¢ laikoma apsunkinta arba teigiama tais atvejais, kai

paciento pirmos eilés artimy giminai¢iy tarpe buvo ankstyvy KV ligos arba
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KSL atvejy ir miréiy (vyrams iki 55 mety, moterims iki 65 mety) [Edwin Ho ir
kt., 2011].

Framinghamo Sirdies tyrime nustatyta, kad patyrusiy insulta tévy
palikuonims insulto rizika padidéja iki 3 karty (jei sirgo motina ar sirgo tévas)
(santykiné rizika (angl. Hazard ratio) HR 2,79, 95 % PI: 1,68-4,66; p <0,001
visi insultai, HR 3,15, 95 % PI: 1,69-5,88; p <0,001 iSeminio insulto). Taigi, i$
anamnezeés zinomas tévy persirgtas insultas gali biiti paprasta, kliniSkai
naudinga, bendra priemon¢ asmens paveldimam insulto polinkiui jvertinti

[Seshdri ir kt., 2010].

Pirmos eilés giminés — tévas, motina, broliai, seserys, siiniis ir dukterys
— turi 50 proc. bendro genomo. Antros eilés giminiy (seneliy, tety, dédziy)
ligos turi maZiau jtakos (25 proc. bendro genomo), dar maZiau reikSmingos —
trecios eilés giminiy (pusbroliy, pusseseriy) ligos (12,5 proc. bendro genomo)

[Valdez ir kt., 2010].

Paveldimo polinkio stiprumg galima apibiidinti paveldéjimo
koeficientu. Bendrasis paveldéjimo koeficiento vertinimas parodo tik bendra
visy geny poveikio dal; ligos atsiradimui. Likusi dalis tenka aplinkos

veiksniams [Lango ir kt., 2008].

Seimos anamnez¢ prognozuoja koronaring Sirdies liga, koregavus pagal
kitus tradicinius rizikos veiksnius ir, manoma, kad 40-50 proc. yra paveldima

[Bolton ir kt., 2013].

Nereikia pamirsti, jog Zmonés palikuonims perduoda ne tik genus, bet ir
dalinasi bendra aplinka, mitybos, gyvensenos jproc€iais. Kartais sunku pasakyti,
ar liga genetiSkai paveldéta, ar atsirado de¢l blogy Seiminiy jprociy. Itakos ¢ia
gali turéti ne tik genetiniai veiksniai, bet ir i§ kartos i karta perduodami
kenksmingi jpro€iai: vaikai nesgmoningai mégdzioja tévy gyvenseng, tg patj
mitybos biida, fizinj aktyvuma, riikyma, alkoholio vartojimg. Iprocio valgyti

stiry, rieby maistg kartais sunku atsisakyti visag gyvenima.
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2.2. Mitybos jprociai ir Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika

Mitybos jproc¢iai gali daryti jtaka aterogenezei tiesiogiai arba per
tradicinius rizikos veiksnius: lipidy ar gliukozés koncentracijg kraujo plazmoje,

arterinj kraujo spaudimg [ESC/EAS, 2011].

Laikantis sveikos mitybos rekomendacijy, sumazg¢ja bendrojo
cholesterolio ir MTL-Ch koncentracija kraujo plazmoje [Rees ir kt., 2001].
Irodyta, kad gausus soCiyjy riebaly riig8¢iy (SRR) kiekis maiste didina MTL-
Ch koncentracija, augaliniuose aliejuose esanios polinesociosios ir

mononesociosios riebaly riigstys ja mazina [Mente ir kt., 2009].

Sociosios riebaly riugstys dalyvauja cholesterolio apykaitoje. Per daug
vartojant sociyjy riebaly riigs§ciy, padidéja cholesterolio koncentracija kraujyje.
Pagrindiniai sociyjy riebaly riigsciy (SSR) Saltiniai yra riebiis mésos ir pieno

produktai [Bartkeviciate ir kt., 2010].

Prospektyviojo tyrimo, atlikto Jungtinése Amerikos Valstijose,
vertinusio ry§] tarp mésos ir jos produkty suvartojimo ir mirtingumo, rezultatai
parode, kad gyventojy, kurie vartojo daug raudonos mésos, mirtingumas nuo
SKL ir kity ligy buvo statistidkai reik§mingai didesnis nei ty, kurie mésos valgé

maziau [Sinha ir kt., 2009].

Kito prospektyviojo kohortinio tyrimo duomenimis, sumazéjes
raudonos mésos vartojimas per 11 tyrimo mety reikSmingai sumazino MTL-Ch

koncentracijg [Bouillon ir kt., 2011].

Omega-3 polinesociosios rugstys, kuriy yra jiry Zuvy riebaly sudétyje,
mazina trigliceridy koncentracija kraujyje, kraujo kreSumo sistemos aktyvuma,
todél apsaugo nuo aterosklerozés komplikacijy. Zuvies rekomenduojama
valgyti bent du ar tris kartus per savaite. Cholesterolio koncentracija

mazinan¢iu  poveikiu  pasiZymi  tirpiosios ~ maistinés  skaidulos.
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Rekomenduojama nors 5 kartus per dieng valgyti darzoviy ir vaisiy

[Bartkeviciiite ir kt., 2010].

Kohortinio tyrimo, trukusio 18 mety, rezultatai parode, kad ty tiriamyjy,
kuriy mityboje buvo gausu vaisiy, darzoviy, paukstienos, zuvies ir rupiai malty
griidiniy produkty, mirtingumo nuo SKL rizika buvo 28 proc. maZesné nei ty,
kuriy dietoje buvo gausu raudonos mésos, saldumyny ir gridiniy produkty i8

auksciausios rusies milty [Heidemann ir kt., 2008].

Eksperimentiniuose tyrimuose palyginus skirtingy diety poveikj lipidy
koncentracijai kraujo plazmoje paaiSk¢jo, kad efektyviausiai (sumazéjo iki
35 proc.) MTL-Ch koncentracija veiké vegany ir vegetary mityba, kuriy
racione dominuoja didelis maistiniy skaiduly, rieSuty ir sojy kiekis

[Ferdowsian ir kt., 2009].

Augalinés kilmés maisto produktai dietoje sumazina Sirdies ir
kraujagysliy ligy rizika dél apsauginio juose esanCiy mononesoCiyjy ir
polinesociyjy riebaly riig8¢iy (PNRR), skaiduly, antioksidanty poveikio [Hu ir
kt., 2003].

Remiantis trijy metaanaliziy duomenimis, omega-3 PNRR, kuriy
gauname valgydami jliry Zuvis ir Zuvy taukus, sumazina iSeminges Sirdies ligos

rizikg, pagerina arterinio kraujosptidZio kontrole [Cicero ir kt., 2009].

Dieta, kurioje didel¢ energijos dalis susidaro i§ paprastyjy
angliavandeniy, gali biiti antsvorio ir nutukimo prieZastis. Esant tokiai dietai,
padid¢ja TG bei sumazéja DTL-Ch koncentracija kraujo plazmoje [Siri ir kt.,
2005].

Did¢jant tokiy maisto produkty kaip raudona meésa, bulviy traskuciai ir
bulvés, saldinti bei alkoholiniai gérimai vartojimo dazniui, reik§mingai did¢ja

kiino svoris [Mozaffarian ir kt., 2011].

Mokslin¢je literatiiroje duomenys apie alkoholio vartojima yra

prieStaringi. Remiantis sisteminés apzvalgos ir metaanalizés duomenis,
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saikingas alkoholio vartojimas mazina SKL ir diabeto rizika, ypa¢ tiems
asmenims, kuriems jau yra nustatyta keletas kity SKL rizikos veiksniy
[Roerecke ir kt., 2012; Ezzati ir kt., 2013]. Tose Ryty Europos Salyse, kurios
pasizymi nuolatiniu ir gausiu alkoholio vartojimu, mirtingumas nuo SKL yra

didelis [Ezzati ir kt., 2013].

Nuolatinis ir gausus alkoholio vartojimas kenkia smegenims, kepenims
ir kitiems gyvybisSkai svarbiems organams. Alkoholiniai gérimai yra kaloringi,
todel jie yra vienas i§ svarbiy nutukimo rizikos veiksniy, taip pat Zadina

apetitg, todél suvartojama daugiau maisto [Bartkeviciate, 2010].

Lietuvoje per 1994-2010 m. laikotarpj alus tapo populiariausiu tiek
vyry, tiek motery alkoholiniu gérimu, matoma didesnio kiekio alaus
suvartojimo tendencija. Stipriy alkoholiniy gérimy vartojimas padidéjo tarp
motery, o vyry grupéje nesikeite. Moterys, turincios aukstajj iSsislavinima,

dazniau vartojo vyng ir aly [Klumbiene ir kt., 2012].

Hipertenzijos rizikg didina didelis (rekomenduojama suvartoti kasdien
ne daugiau kaip 5 g druskos) valgomosios druskos kiekis maiste, taip pat
nutukimas [Bartkevicitte, 2010]. Eksperimentiniai tyrimai parodé, kad,
sumazinus druskos kiekj maiste, tiek serganciy arterine hipertenzija, tiek
sveiky Zmoniy kraujo spaudimas sumazejo statistiSkai reikSmingai [Hue ir kt.,
2009]. Paskaiciuota, kad per dieng suvartojamos druskos kieki sumaZinus iki
3 g, visose amZiaus grupése sumazéja rizika atsirasti naujiems KSL, insulto ir

miokardo infarkto atvejams [Bibbins-Domingo ir kt., 2010].

Dietoje, skirtoje arterine hipertenzija sergantiems asmenims, buvo
mazas druskos, riebiy pieno ir meésos produkty kiekis bei didelis darzoviy ir
vaisiy kiekis. Tiems tiriamiesiems, kurie laikési Sios dietos, AKS reikSmingai

sumaz¢jo [Blumenthal ir kt., 2010].

Sveikos mitybos jprociai priklauso ir nuo turimy ziniy bei gebéjimo
pasirinkti maisto produktus. Moksliniy tyrimy duomenimis, moterys turi daug

daugiau ziniy apie sveikg mitybg [Lin ir kt., 2011]. Tyrimai, atlikti 23
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valstybése, atskleide, kad moterys labiau nei vyrai stengési vartoti kuo maziau
riebaly turin€iy maisto produkty, daugiau darzoviy ir vaisiy, skaiduly, riboti
druskos kiek; maiste. Jos daZniau nei vyrai renkasi liesus pieno produktus,

maistui ruosti naudoja aliejy [Wardle ir kt., 2004; Dura, 2008].

Kity tyréjy duomenimis, nors moterys ir turi daugiau teoriniy Ziniy apie
sveikg mitybg, taCiau ne visada jomis naudojasi. Graikijoje jvertinus
Vidurzemio jiiros dietos rekomendacijas ir gyventojy mitybos atitikima,
nustatyta, kad vyry mityba labiau atitiko rekomendacijas. Nutukimas taip pat
statistiSkai patikimai buvo mazesnis vyry (14,3 proc.) nei motery (18,3 proc.)

[Filippidis, 2011].

Daugelis moksliniy tyrimy patvirtino, kad turintys aukStesnj
i$silavinimg, uzimantys geresn¢ socialing padét] visuomenéje ir turintys
didesnes pajamas Zmonés yra iSsiugde sveikesnius mitybos jprocius.
Priklausantieji Zemesnei socialinei ekonominei klasei vartoja maziau darZzoviy
ir vaisiy [Darmon ir kt., 2008; Galobardes ir kt., 2007]. Kuo aukStesnis
i$silavinimas, tuo daugiau kasdien vartojama Svieziy darZoviy ir vaisiy [Roos ir

kt., 2008].

Lietuvoje atliktas tyrimas (1994-2002 m.) parod¢, kad gyventojy, kurie
turi auks$tgj] universitetinj iSsilavinimg, mityba buvo sveikesné nei vidurinio

i§silavinimo zmoniy [Grabauskas ir kt., 2004].

Remiantis 1994-2010 m. Lietuvos sveikatos moksly universiteto
mokslininky atliktos Lietuvos gyventojy mitybos ir gyvensenos stebésenos
duomenimis, lietuviai pradéjo daZniau vartoti augalin; aliejy maistui gaminti,
suvartoja daugiau Svieziy darZzoviy. Tiek kaimo, tiek miesto gyventojai maziau
vartoja sviesto. Riebaus pieno vartojimas daZnesnis tarp kaimo gyventojy. Per
§1 laikotarpi mitybos jprociai kito palankia linkme ir labiau atitiko PSO

mitybos rekomendacijas [Kriau¢ioniene ir kt., 2012].

2001 m. Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto ir sveikatos apsaugos

ministerijos Respublikinio mitybos centro mokslininkai iStyr¢ 20-64 mety
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amziaus 3000 Lietuvos gyventojy (1499 vyry ir 1501 motery) mitybos jprocius
bei gyvensenos ypatumus ir nustaté, kad maisto pasirinkimas priklauso nuo
i§silavinimo. Taip pat buvo aiSkinamasi, kokius riebalus tiriamieji vartoja
maistui gaminti. Nustatyta, kad augalinj aliejy vartoja 83 proc. apklaustyjy.
Lietuvos gyventojai daug vartoja druskos, papildomai maistg siido 51,3 proc.
vyry ir 45,1 proc. motery, o 6 proc. vyry siido maistg net jo neragave. Taip pat
vertintas lietuviy valgymo rezimas. Tuo paciu metu valgo tik 31,8 proc. miesto

ir 43,7 proc. kaimo gyventojy [Abaravicius ir kt., 2002].

Lietuvos sveikatos moksly universiteto Medicinos akademijos
doktorantés V. Ramazauskienés disertacijoje ,,Suaugusiy Lietuvos gyventojy
mityba ir lipidy apykaitos sutrikimai 1987-2007 metais* buvo vertinami 25-64
m. amziaus 7833 atsitiktinai atrinkty 5 rajony gyventojy mitybos ypatumai ir
rySiai su lipidy apykaitos sutrikimais. Nustatyta, kad tiriamyjy mityba
neatitinka sveikos mitybos rekomendacijy. Tiriamieji mazai vartoja darzoviy ir
vaisiy, taip pat pastebétas rySys tarp nesveikos mitybos ir kity Zalingy jprociy
bei padidéjusio cholesterolio kiekio kraujyje (tiek tarp vyry, tiek tarp motery,
kurie vartojo riebesnj maistg, labiau paplites rilkymas, alkoholio vartojimas bei
didesnis cholesterolio kiekis kraujyje, palyginti su maziau riebaly vartojancia

grupe) [RamaZzauskien¢, 2011].

2013 metais atliktas tyrimas, kurio metu buvo apklausta 1001 Lietuvos
gyventojas siekiant iSsiaiSkinti mitybos jprocius, parodé, kad mityba néra
sveikatinanti — per maZzai vartojama Svieziy darzoviy ir vaisiy, zuvies ir jos
produkty, labiausiai maisto produkty pasirinkimg lemia maisto produkto kaina,

maziau nei pus¢ gyventojy laikosi mitybos reZimo [Dobrovolskij ir kt., 2013].

Atsizvelgiant ] atliktus tyrimus, nagrin¢jancius lietuviy mityba bei
gyvenseng, nustatyta, kad lietuviy mityba keiciasi palankia linkme ir labiau
atitinka PSO mitybos rekomendacijas, taciau ji dar néra pakankamai
subalansuota (per daug vartojama maisto, kuriame gausu riebaly, ypac sociyjy,

cholesterolio, cukraus, druskos). Todél biitina mazinti rizikos veiksnius,
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propaguoti sveika gyvenseng, mityba bei kurti sveika aplinkg [Barzda ir kt.,
2009].

2.3. Biocheminiai aterosklerozés Zymenys ir Sirdies ir kraujagysliu ligy

rizika

Jau 19-ame amziuje buvo jrodytas rysys tarp aterosklerozes ir lipidy, kai
aterosklerozés pazeistose kraujagyslése buvo rasta cholesterolio [Mayerl ir kt.,
2006]. Epidemiologiniais tyrimais nustatyta, kad bendrojo cholesterolio
koncentracija kraujo serume koreliuoja su koronarinés Sirdies ligos rizika.
Klasikiniy biocheminiy aterosklerozés Zymeny ankstyvas ir ilgalaikis
padidéjimas — pagrindiniai SKL rizikos veiksniai, kurie leidZia vertinti, stebéti
ir prognozuoti ligos eigg. Daugiausia démesio skiriama bendrojo cholesterolio
ir MTL cholesterolio padidéjimo korekcijai, kuriy koncentracijos mazinimo
nauda, siekiant i§vengti KSL, yra jrodyta daugelyje atsitiktiniy im&iy

kontrolivojamy tyrimy [Graham ir kt., 2007].

Epidemiologiniy tyrimy duomenimis, vienas i§ svarbiausiy SKL rizikos
veiksniy yra lipidy apykaitos sutrikimai: per didelé bendrojo cholesterolio,
mazo tankio lipoproteiny cholesterolio ir per maza didelio tankio lipoproteiny

cholesterolio koncentracija [Sharett ir kt., 2001].

Didelé mazo tankio lipoproteiny cholesterolio koncentracija yra vienas
pagrindiniy aterosklerozés rizikos veiksniy. Jy kaupimasis subendotelyje
sudaro pirmines salygas formuotis aterominiam paZeidimui. Net esant
normaliai cholesterolio koncentracijai, bet esant padid¢jusiai MTL-Ch

koncentracijai, padidéja Sirdies kraujagysliy ligos rizika [Stone ir kt., 2014].

Dabartinése gairése pabréziama tikslinés mazo tankio lipoproteiny
cholesterolio koncentracijos pasiekimo svarba, siekiant sumazinti klinikiniy

baig¢iy rizikg. Didelés rizikos pacientams tikslineé MTL cholesterolio

31



koncentracija turéty biiti <2,5 mmol/l, o pacientams, turintiems viduting rizika,

— <3 mmol/l [Reiner ir kt., 2011].

Didelio tankio lipoproteiny cholesterolio sumaZzéjimas ir trigliceridy
kiekio padidéjimas taip pat padidina SKL rizika, yra atsparumo insulinui
prognozinis veiksnys [Loforest ir kt., 2012; Silbernagel ir kt., 2013; Barter ir
kt., 2007].

Didelio tankio lipoproteiny cholesterolio sumaz¢jimg dazniausiai lemia
trigliceridy koncentracijos padidé¢jimas, rilkymas, nejudrus gyvenimo biidas,
sutrikusi gliukozés apykaita, labai mazai riebaly turintis maistas [Wietlisbach ir

kt., 2013; Cullen ir kt., 1998; Klop ir kt., 2013].

Mokslin¢gje literatiiroje daugéja jrodymy, kad sumaZzéjusi DTL-Ch
koncentracija yra nepriklausomas SKL rizikos veiksnys [Di Angelantonio ir

kt., 2011].

Atlikta septyniy Europos tyrimy, kuriuose dalyvavo 10 269 tiriamyjy,
duomeny analizé (DECODE tyrimas) parodé¢, kad didesnis trigliceridy (TG)
kiekis (>1,70 vs. <1,70 mmol/l) buvo susijes su padidéjusia SKL rizika [the
DECODE Study Group 2006].

Sisteminé apzvalga ir 61 prospektyviojo tyrimo metaanalizé parodé, kad
padidéjusi trigliceridy koncentracija susijusi su didesne SKL rizika: padidéjus
trigliceridy koncentracijai 1 mmol/l, SKL ligy rizika padidéja 13,0 proc.
(p<0,001) [Liu ir kt., 2013].

Sumazéjusi DTL-Ch ir padidéjusi TG koncentracija su kitais rizikos
veiksniais, kaip arteriné hipertenzija, padidéjusi gliukozés koncentracija ir
nutukimas, apibrézia metabolin; sindromg. Metabolinis sindromas, kurio
kriterijus nustat¢ Tarptautiné diabeto federacija, iSliecka reikSmingai
salygojantis mirtinguma nuo visy priezas¢iy ir nuo SKL vyry grupéje, o motery
grupéje metabolinis sindromas nebuvo siejamas su SKL mirtingumo rizika

[Luksiené ir kt., 2012].
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Australijjos cukrinio diabeto, nutukimo ir gyvensenos tyrimas parode,
jog sutrikusi gliukozés koncentracija yra nepriklausomas SKL mirtingumo
prognozinis veiksnys, koreguotas pagal amziy, lytj ir kitus tradicinius SKL

rizikos veiksnius [Barr ir kt., 2007].

cholesterolio, ypa¢ MTL-Ch, koncentracija kraujo serume yra viena i§
svarbiausiy koronarinés Sirdies ligos ir insulto priezas¢iy. Mitybos jprociai,
cholesterolio koncentracija serume ir KSL yra susije. Tose populiacijose, kur
daug suvartojama soCiyjy riebaly riig$¢iy, cholesterolio koncentracija
(hipercholesterolemija), sergamumas SKL ir mirtingumas yra didesni [Mahan

ir kt., 2008].

Gyvensenos ir mitybos jtaka lipidy kiekiui kraujyje svarba yra jrodyta
daugelio apzvalginiy tyrimy. Gyvensenos ir dietos jtaka lipoproteiny

pokyc¢iams apibendrintai pateikiama 2.1 lenteléje [ESC/EAS 2011].
2.1 lentelé. Gyvensenos pokyc¢iy jtaka lipidy kiekiui

Gyvensenos poky¢iai Ch ir MTL-Ch kiekiui sumazinti  ReikSmingumas  [rodymy lygmuo

Sumazinti sociyjy riebaly kieki mityboje +++ A
Sumazinti trans-riebaly kiekj mityboje +++ A
Padidinti skaiduly kiekj mityboje ++ A
Sumazinti cholesterolio kieki mityboje ++ B
Vartoti maista, papildyta fitosteroliais +++ A
Sumazinti per didelj kiino svorj + B
Vartoti sojy produktus B
Padidinti reguliary fizinj aktyvuma + A
Gyvensenos poky¢iai TG kiekiui sumazinti

Sumazinti per didelj kiino svorj +++ A
Sumazinti alkoholio vartojima +++ A
Sumazinti mono- ir disacharidy vartojima +++ A
Padidinti reguliary fizinj aktyvuma ++ A
Sumazinti angliavandeniy kiekis mityboje ++ A
Vartoti polinesoc¢iuosius riebalus ++ A
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Sociuosius  riebalus  pakeisti | mono- ar + B
polinesociuosius

Gyvensenos pokyc¢iai DTL-Ch kiekiui padidinti

Sumazinti trans-riebaly kiekj mityboje +++ A
Padidinti reguliary fizinj aktyvuma +++ A
Sumazinti per didelj kiino svorj ++ A
Sumazinti angliavandeniy kiekj ir juos pakeisti | ++ A
nesociuosius riebalus

Saikingai vartoti alkoholj ++ B
Mazo glikeminio indekso ir daug skaiduly turin¢iy + C
angliavandeniy pasirinkimas

Mesti rukyti + B
Sumazinti mono- ir disacharidy kiekj maiste + C

A lygmuo — daugiacentriy atsitiktiniy im¢iy klinikiniy tyrimy ar metaanaliziy duomenys; B
lygmuo — vieno atsitiktiniy im¢iy klinikinio tyrimo ar didelio klinikinio tyrimo, kuriame
atsitiktin¢ atranka netaikyta, duomenys; C lygmuo — eksperty susitarimas ir (arba) dideliy
retrospektyviyjy klinikiniy tyrimy ar registry duomenys.

Lipoproteinas (a) (Lp (a)) — lipoproteinas, kurio kiekis plazmoje
koreliuoja su SKL rizika. Lp (a) koncentracija kraujo plazmoje daugiausia yra
nulemta genetiSkai. Didesné¢ kaip 0,3 g/l koncentracija du kartus padidina
rizika sirgti KSL ir 5 kartus §i rizika padidéja, jei yra padidéjusi ir MTL-Ch

koncentracija [Kucinskien¢, 2008].

Europos aterosklerozés ir Europos kardiology draugijy dislipidemijy
gydymo rekomendacijose sitiloma atkreipti démes; 1 padidéjusia Lp (a)
koncentracijg, sitiloma atlikti jo tyrimg kiekvienam asmeniui, patenkanciam j
didelés rizikos susirgti SKL grupe [Catapano ir kt., 2011]. Lp (a) tiriamas kaip
nepriklausomas aterosklerozés Zymuo. Asmenims, kuriy Lp(a) virsija 0,5 g/l,

miokardo infarkto rizika yra du tris kartus didesné [Godlhaber ir kt., 2010].

Asmenys, kuriy kraujo serume yra maza DTL-Ch koncentracija ar
apolipoproteino Al  (apo-Al) kiekis, padid¢jes trigliceridy (TQ),
apolipoproteino B (apo-B) ir lipoproteino (a) (Lp(a)) ar CRB kiekis, turi
didesng SKL rizika visose amziaus grupése [ESC/EAS, 2011].

Apolipoproteinas B (Apo-B) yra pagrindinis MTL-Ch baltymas. Apo-B

butinas sgveikai su MTL receptoriais kepenyse ir lgsteliy membranose.
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Padid¢jusi  Apo-B  koncentracija  nustatoma asmenims, turintiems

ateroskleroziniy kraujagysliy poky¢iy [Chang ir kt., 2014].

Apolipoproteinas Al (Apo-Al) yra pagrindinis didelio tankio
lipoproteiny baltymas. Asmenims, kuriems nustatyti ateroskleroziniai
kraujagysliy pokyc¢iai, daznai randama sumaz¢jusi Apo-Al koncentracija. Net
jei apolipoproteino B koncentracija yra normali, sumazéjusi Apo-Al gali biti

nepriklausomas aterosklerozes rizikos veiksnys [Ding Ding ir kt., 2014].

Tyrimy rezultatai parodé, kad Apo-Al ir Apo-B Zymenys padeda
jvertinti aterosklerozés rizikg ir suteikia didesn¢ prognozing verte nei vien
DLT-Ch ir MTL-Ch tyrimas. Apo-B/Apo-Al santykis rodo pusiausvyrg tarp
Apo-B aterogeniniy daleliy ir Apo-Al antiaterogeniniy daleliy — kuo S$is
santykis didesnis, tuo didesn¢ aterosklerozés rizika [Tognon ir kt., 2012;

Kaneva ir kt., 2015].

Jrodyta, kad C reaktyvusis baltymas dalyvauja SKL patogenezéje ir yra
svarbus SKL rizikos prognozes rodiklis [Perk ir kt., 2012; Blake ir kt., 2002;
Ford ir kt., 2004]. C reaktyvusis baltymas, susidargs kepenyse ir patekes i
sistemine kraujotaka, veikia kaip galutinis aterosklerozés, iiminio koronarinio
sindromo uzdegimo produktas, todel CRB gali atspindéti suming vieting

kraujagyslés uzdegimo biikle.

Rekomenduojama C reaktyviojo baltymo normos reik§me neturi virSyti
5 mg/l, o diagnozuojant Sirdies ligas — ne didesn¢ kaip 3 mg/l [Kucinskiené,
2008]. Slopindamas prostacikliny sinteze¢ endotelio Igstelese, CRB gali veikti
kaip prokoaguliantas, turéti jtakos aterominés plokstelés plySimui,

suzadindamas kraujagyslés lygiyjy raumeny apoptoze [Blaschke ir kt., 2004].

MONICA/KORA Augsburgo kohortin¢ studija atskleide, kad didelio
jautrumo CRB (djCRB) koncentracijos padidéjimas (>3 mg/l vs. <1 mg/l)
padidina mirtingumo nuo SKL santykine rizika HR 2,15 (95 % PI: 1,39-3,34)
ir nuo koronarinés §irdies ligos (KSL) — santykiné rizika HR 1,74 (95 % PI:
1,04-2,92) [Koenig ir kt., 2008].
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Atlikus 54 prospektyvi§jy kohortiniy tyrimy metaanalize, nustatyta, kad
djCRB ne tik reikimingai ir tiesiogiai susijes su padidéjusia SKL rizika, bet
rizika su kiekvienu 1-SN djCRB koncentracijos pokyciu padidéja labiau, nei
esant atitinkamam bendrojo cholesterolio, ne-DTL-Ch ar AKS padidéjimui.

[Kaptoge ir kt., 2010].

[Sanalizavus 52 kohortinius tyrimus apie papildomg CRB koncentracijos
nustatymo verte naudojant tradicinius prognozinius SKL modelius paaiskéjo,
kad CRB koncentracijos tyrimas galéty biiti naudojamas kardiovaskuliniy
ivykiy ateityje prevencijos tikslais asmenims, turintiems viduting SKL rizika:
istyrus 400-500 asmeny, biity galima i§vengti vieno papildomo SKL jvykio
per 10 mety [Emerging Risk Factors Collaboration, Kaptoge ir kt., 2012].

Yra jrodyta, kad padidéjusi CRB koncentracija kraujo plazmoje yra
susijusi su senéjimu, rikymu ir nutukimu [Choi ir kt., 2013; Kawamoto ir kt.,

2013; Yanbaeva ir kt., 2007].

Analizuojant Lietuvoje 2006 metais pradétos asmeny, priskirty Sirdies ir
kraujagysliy ligy didelés rizikos grupei, atrankos ir prevenciniy priemoniy
programos duomenis, dislipidemija nustatyta 9 i§ 10 (88,8 proc.). Bendrojo
cholesterolio vidurkio verté 6,02+1,23 mmol/l, MTL-Ch 3,74+1,09 mmol/l,
DTL-Ch 1,53+0,52 mmol/l, TG 1,61£1,27 mmol/l. Cukriniu diabetu sirgo
10,3 proc., pilvinj nutukima tur¢jo 45,4 proc., metabolinj sindromg — 43,8 proc.
tiriamyjy [LauceviCius ir kt., 2013]. Atlikus 2009-2012 mety pirminés
prevencinés programos duomeny analize nustatyta, kad Lietuvoje dislipidemija
turin¢iy pacienty skaicius, taip pat vidutinés bendrojo cholesterolio, MTL-Ch,
DTL-Ch ir TG koncentracijos per nurodyta ketveriy mety laikotarp; nekito
[Laucevicius ir kt., 2015].

Palyginus LiVicordia (1993 m.) ir LITGEN (2013 m.) tyrimy metu
atlikty klasikiniy biocheminiy aterosklerozés Zymeny dinamikg 49-50 mety
vyry amziaus grupéje, matoma aiski bendrojo cholesterolio ir MTL-Ch

vidutiniy koncentracijy didéjimo tendencija: bendrojo cholesterolio vidurkio
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verté LiVicordia vs. LITGEN: 5,20+0,08 mmol/l vs. 6,10+1,17 mmol/l, MTL-
Ch 3,40+0,07 mmol/l vs. 4,01+1,10 mmol/l, DTL-Ch 1,16+0,02 mmol/l vs.
1,25+0,37 mmol/l, TG 1,49+0,12 mmol/l vs. 1,44+£2,06 mmol/l [Coj ir kt.,
2013].

Dislipidemija yra labai paplites KV rizikos veiksnys vidutinio amziaus
Lietuvos populiacijoje, nesergané¢ioje SKL. Nepakankama dislipidemijos
diagnostika bei korekcija yra viena 1§ svarbiausiy visuomenés sveikatos

problemy, kuriy sprendimui turéty buti skiriama daugiausia démesio.

24 Nerimas ir depresija ir Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika

Psichosocialiniai veiksniai yra susij¢ su didesniu simpatinés nervy
sistemos ir maZesniu parasimpatinés nervy sistemos aktyvumu bei

autonominés Sirdies reguliacijos sutrikimu [Harris ir kt., 2004].

Per didelis simpatinés nervy sistemos aktyvumas gali pazeisti endotelio
funkcijg ir paskatinti endotelio disfunkcijos nulemtg aterosklerozés vystymasi:
cirkuliuojantys katecholaminai skatina makrofagy aktyvumg ir vieting

uzdegiming kraujagyslés sienelés reakcijg [Castro-Diehl ir kt., 2014].

Gausiy tyrimy rezultatai vienareikSmiSkai patvirtina, kad nerimas ir
depresija yra SKL rizikos veiksnys [Seldenrijk ir kt., 2010; Neylon ir kt., 2013;
Vogelzangs ir kt., 2010]. Depresijos ir nerimo rysj su SKL issivystymo rizika
galima paaiSkinti pogumburio-hipofizés-antinks¢iy aSies (PHA) reguliacijos
sutrikimu ir padidéjusiu kortizolio bei kity uzdegimo bioZymeny kiekiu [Skala

ir kt., 2006; Jokinen ir kt., 2009].

Danner ir jo kolegos nustaté, kad depresija sergantiems asmenims
padid¢ja CRB koncentracija [Danner ir kt., 2003]. Padidéjes CRB kiekis gali
aktyvinti vainikiniy arterijy endotelj, destabilizuoti aterosklerozine plokstelg

[Kop ir kt., 2005].
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Be to, depresijg ir nerimg patiriantys Zmonés daZniau ruko, yra maziau
fiziSkai aktyviis, nesveikai maitinasi, daugiau vartoja alkoholio, o tai taip pat
daro jtaka aterogenezés proceso vystymuisi ir SKL rizikai [Thurston ir kt.,

2013; Seldenrijk ir kt., 2010; Antonogeorgos ir kt., 2012].

Naujausios metaanalizés parode, kad nerimo sutrikimai ir depresija
padidina sergamumg koronarine Sirdies liga sveikiems Zmonéms bendrojoje
populiacijoje, nepriklausomai nuo kity rizikos veiksniy [Roest ir kt., 2011;

Nicholson ir kt., 2006].

Ne tik riikymas, padid¢jes arterinis kraujo spaudimas, cukrinis diabetas,
dislipidemija ir kiti gyvensenos rizikos veiksniai, bet ir bloga socialiné
ekonominé padétis, socialinés pagalbos stoka, stresas darbe ir asmeniniame
gyvenime, depresija, nerimas, priesiskumas didina SKL rizika, blogina

kliniking eigg ir prognoze [ Yusuf ir kt., 2004; Perk ir kt., 2012].

Nustatyta, kad persirgusiems miokardo infarkta (MI) asmenims,
turintiems nerimo sutrikimg, pakartotiniy kardiovaskuliniy jvykiy ir

mirtingumo rizika yra 36 proc. didesné [Roest ir kt., 2010].

Depresija dazniau pasireiSkia Zzmonéms, sergantiems koronarine Sirdies
liga, nei bendroje populiacijoje ir daugiau nei 20 proc. asmeny, hospitalizuoty
dél miokardo infarkto (MI), atitinka didziosios depresijos sutrikimo kriterijus

[Thombs ir kt., 2006].

Nors yra daugybé literatiros duomeny, patvirtinanéiy rys] tarp
depresijos ir padidéjusios koronarinés Sirdies ligos rizikos bei mirtingumo, §is
rySys gali biti abipusis: koronarin¢ Sirdies liga gali sukelti depresinius
sutrikimus [Lesperance ir kt., 2002]. Sergantieji depresija triskart dazniau
mir§ta nuo SKL komplikacijy. Depresija sergantys asmenys blogiau laikosi
kardiologo  rekomenduoto  gydymo, nesilaiko sveikos  gyvensenos

rekomendacijy — rtuko, vartoja alkoholj, yra nejudrts [Hare ir kt., 2014].
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Atlikta 17 tyrimy metaanalizé nustaté reikSmingg sasajg tarp depresijos
ir nutukimo, kuri buvo reikSmingesné¢ motery grupé¢je. Nutukimas yra

neabejotinas SKL rizikos veiksnys [de Wit ir kt., 2010].

Taip pat sisteminés apzvalgos ir 28 prospektyviyjy studijy metaanalize
patvirtino ry$j tarp depresijos ir insulto rizikos. Sios studijos buvo atliekamos
Europos ir Siaurés Amerikos centruose. Nustatyta, kad depresija reik§mingai
padidina insulto sankykine rizikg (HR (angl. hazard ratio) 1,45, 95 % PI: 1,29—
1,63) [Pan ir kt., 2011]. Atvejo ir kontrolés 22 Salyse vykdytas tyrimas
(INTERSTROKE) atskleide, kad depresija taip pat reikSmingai padidina
insulto (OR 1,35, 95 % PI: 1,10-1,66) ir iSeminio insulto rizikag (OR 1,47,
95 % PI: 1,19-1,83) [ O'Donnell ir kt., 2010].

Nustatyta, kad vienas 1§ trijy patyrusiy insulta asmeny suserga depresija,
kuri sunkina sveikimg, blogina gyvenimo kokybe bei didina mirS§tamumag

[Werheid, 2015].

Yra nedaug tyrimy, patvirtinaniy nerimo jtakga insulto rizikai.
Prospektyvusis kohortinis tyrimas, kuris truko 12 ménesiy, patvirtino nerimo ir

insulto rizikos sgsajas [ Thurston ir kt., 2013; Cohen ir kt., 2015].

Dviejy dideliy prospektyviyjy tyrimy duomenys patvirtino nerimo ir
SKL rysj. Kitas prospektyvusis kohortinis tyrimas, atliktas Suomijoje, nustate,
kad nerimas didina SKL rizika, turi jtakos ligos eigai, asmens sveikimui.
Padidéjes nerimas siejamas su didesne ankstyvy komplikacijy — pakartotinio
infarkto, pasikartojanc¢iy iSemijos priepuoliy, ir mirties rizika [Cohen ir kt.,

2015].

Didelio prospektyviojo HUNT tyrimo rezultatai patvirtino, kad depresija
didina mirtinguma bendroje populiacijoje (HR=1,52, 95 % PI: 1,35-1,72),
panasiai kaip rikymas (HR=1,59, 95 % PI: 1,44-1,75) [Mykletun ir kt., 2009].

Lietuvoje nerimo ir depresijos sgsajos su Sirdies ir kraujagysliy ligomis

mazai tyrinétos. Analizuojant 160 pacienty, patyrusiy iiminj miokardo infarkta
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(MI), demografinius rodiklius, rizikos veiksniy jtaka depresiSkumui ir
nerimastingumui, naudojat HAD (angl. Hospital Anxiety and Depression)
skalg, buvo nustatyta, kad vienas i§ penkiy asmeny po patirto MI tur¢jo
padidéjus; nerimastingumo ir depresiSkumo lygi. Moterys po MI labiau
linkusios ] depresiSkumg nei vyrai. Veiksniai, veikiantys Sias biikles, buvo
jaunas amzius, moteriSkoji lytis, Zemesnis iSsilavinimas, riikymas ir mazas

fizinis aktyvumas [Serpytis ir kt., 2014].

Kita tyréjy grupé patvirtino, kad sergantys koronarine Sirdies liga
asmenys, dazniau moterys nei vyrai, patiria depresija ir nerima. Sio tyrimo
metu nustatyta depresin¢ buklé 27,3 proc., o nerimas — 42 proc. tiriamyjy,

sergan¢iy KSL [Mikalitkstiené ir kt., 2013].

Kito atlikto tyrimo analizé¢ parodé, kad depresija ir nerimas tur¢jo
reikSmingg jtaka serganciyjy iSemine Sirdies liga gyvenimo kokybei. RySkesni
depresijos simptomai buvo susij¢ su mazesniu fiziniu aktyvumu, blogesne

socialine funkcija ir emocine biikle [Stanitte ir kt., 2013].

Sergan¢iyjy SKL ir depresija prieZiliros gerinimas, ankstyvas pacienty
1SaiSkinimas pirminés sveikatos prieziliros jstaigose (tam yra naudojami
specialiis klausimynai ir skalés) padéty pagerinti ligos baigtis ir laiku

rekomenduoti adekvaty didelés SKL rizikos pacienty gydyma.

Depresijos ir depresiniy simptomy vertinimui taikomas paciento
emocinés sveikatos jvertinimo klausimynas PHQ-9 klausimynas (angl. Patient
Health Questionnaire-9). Patvirtintas PHQ-9 klausimyno jautrumas ir

specifiskumas sergantiems SKL asmenims [Glozier ir kt., 2013].

MINI (angl. Mini International Neuropsychiatric Interview) — tai
trumpa apklausa, kuri padeda nustatyti pagrindinius psichikos sutrikimus.
Apklausa suskirstyta | raidémis pazymétus modulius, kuriy kiekvienas atitinka
tam tikra diagnosting kategorija. Tai validuotas instrumentas emociniams

sutrikimams jvertinti [Bunevicius ir kt., 2007].
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Nerimo ir depresijos sutrikimams nustatyti naudojama HAD (angl.
Hospital Anxiety and Depression) skalé. | lietuviy kalbg HAD skal¢ iSversta
1991 m. ir placiai naudojama depresijos ir nerimo sutrikimy diagnostikai bei

pacienty atrankai [ Burkauskas ir kt., 2013].

Tiriant galimybes panaudoti HAD skal¢ koronarine Sirdies liga
sergan¢iy ligoniy grup¢je, nustatytas aukStas HAD skalés subskaliy,
vertinan¢iy nerimo ir depresijos simptomus, vidinis nuoseklumas [Bunevicius
ir kt., 2013; Bunevicius ir kt., 2012]. HAD skalés bendro jver¢io jautrumas —
82 proc., specifiSkumas — 79 proc. ir teigiama prognozin¢ verte¢ — 32 proc.

[Burkauskas ir kt., 2013].

Pirminés priezitiros grandyje naudojama HAD skal¢ yra adekvatus
atrankinés patikros instrumentas siekiant anksti nustatyti pacientus, sergancius

depresija ar turin¢ius nerimo sutrikimy [Bunevicius ir kt., 2007].

Rizikos veiksniai veikia sinergiskai, tod¢l Europos kardiology draugijos
(EKD) ir Jungtiniy Amerikos Valstijy (JAV) Sirdies asociacijos prevencijos
gairése rekomenduojama aktyviau klausti apie nerimo ir depresijos simptomus,

siekiant tiksliau nustatyti asmenine paciento SKL rizika [Perk ir kt., 2012].

2.5. Genomo Zymenys ir Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika

Seimos gydytojas savo praktikoje susiduria su jvairiomis ligomis,
kuriomis sirgti yra paveldimas polinkis. Létinés ligos, tarp jy ir SKL, yra
kasdiené §eimos gydytojo praktika. Siy ligy etiologijoje yra svarbiis ir genai, ir
aplinka, todé¢l jas galima priskirti daugiaveiksniy ligy grupei. Jau pats
pavadinimas rodo, kad daugiaveiksnj pozymj lemia daugelio genetiniy varianty

rinkinio ir (arba) aplinkos veiksniy sgveika.

Vienas 1§ poligeninio paveld¢jimo modeliy daugiaveiksnés ligos

paveldimumg aiSkina tiukstanciais paplitusiy genetiniy varianty, kuriy
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kiekvieno poveikis ligos rizikai yra nedidelis ir kuriy kiekvienas néra nei
bitinas, nei pakankamas ligai susiformuoti. Tokie variantai (Zymenys) rodo

veikiau polinkj atsirasti patologijai negu prieZastinguma.

Dalj ligy lemia vieno geno mutacijos, perduodamos 1§ kartos j karta
(monogeninés ligos), taciau dauguma ligy vystosi dél aplinkos ir paveldimy
veiksniy saveikos (daugiaveiksnés etiologijos ligos). Siy ligy rizikai jvertinti
reikalinga sudétingesné genealogijos, genomo ypatumy bei aplinkos veiksniy
analizé. Daugiaveiksnés etiologijos ligy atveju Seiminj polinkj susirgti lemia
daugelio genetiniy varianty rinkinys. Nagriné¢jant Siy ligy paveldéjima,
atlickama segregacijos analizé Seimoje. Seiminio polinkio laipsnj apibiidina
rizikos koeficientas Ag, kuris parodo sergancio asmens giminaicio rizikg (R)
susirgti konkrecia liga, lyginant su bendra populiacine (sergamumas
Seimoje / sergamumas  populiacijoje). Ag koeficiento reikSmé  kinta

priklausomai nuo giminystés laipsnio [Strachan, Read, 2010].

Mokslingje literatiiroje publikuotose studijy metaanalizése ir asociacijy
tyrimy apzvalgose pateikiami genai kandidatai (MTHFR, CETP, PONI, eNOS,
APOE, APOB, PAIl, ACE intarpas / iskrita), kuriy variantai siecjami su KSL
[Arnett ir kt., 2007].

Apibendrinus Visuotinio lipidy genetikos konsorciumo (Global Lipid
Genetics Consortium) projekto 100 000 asmeny grupés tyrimo rezultatus,
nustatytos 95 genetiniy sri¢iy statistiSkai patikimos asociacijos su liga (59 i$ jy
anks¢iau nebuvo siejamos su KSL), patvirtinti reik§mingi genai (GALNT2,

PPPIR3B, TTC39B) [Musunuru ir kt., 2010].

Viso genomo skenavimo biidu, naudojant genominius lustus atlikus MI
tyrimus atvejo ir kontrolés metodu, su liga susieta daugelis LTA, PAIll, GJA4,
MMP3, ALOXS5 geny varianty [Arnett ir kt., 2007].

Vieno nukleotido polimorfizmy (VNP) arba haplotipy asociacijos
tyrimuose nustatyti kiti genai kandidatai (CX3RI, SERPINEI, PDE4D,
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PSMAG, TNFSF4, LTA4H, USFI, GATA2), siejami su KSL [Kullo ir kt.,
2007].

Atlikty plataus masto genomo asociacijy tyrimy rezultatai nepastovis,

nedaug geny polimorfizmy pakartotinai susiejama su liga [Arnett ir kt., 2007].

Ivairiy zmoniy populiacijy tyrimai atskleidZia jy genetinés jvairoves
skirtumus, taip pat ir skirtinga su jvairia patologija ar polinkiu susirgti siejamy

geny aleliy dazn;.

Plataus masto DNR genotipavimas (viso genomo skenavimas) ir
rezultaty biostatistiné analizé — plataus masto genomo asociacijos tyrimai
(angl. GWAS’s genome wide association study) yra daznai taikomas metodas,
ieSkant liga lemianéiy geny ir jy aleliy. Plataus masto genomo asociacijy
tyrimy metu gauti duomenys ir besivystantys sekoskaitos metodai yra kelias 1
ligos genetiniy priezas€iy analizg. Daugelio daugiaveiksniy ligy atveju
nustatyta, kad asocijuoty vieno nukleotido polimorfizmy (VNP) rinkinys
sergan¢io asmens genome sudaro tik mazg genetinio polinkio dalj. Buvo
nustatytos maziausiai 35 genetinés sritys, kurios daro jtaka aterosklerozés

procesui ir SKL [Ding, Kullo, 2009].

Nustatyti funkciniai reguliaciniai elementai, galintys moduliuoti
signalinius kelius, lemiantys MI rizika (pvz., ANRIL RNR), nauji lipoproteiny
apykaitos reguliaciniai keliai, dazni nekoduojan¢ios DNR variantai (pvz.,
1312740374 1p13 srityje), 13 sri¢iy, asocijuoty su MI ir KSL [Musunuru ir kt.,
2010].

Plataus masto genomo asociacijy tyrimais didelése tiriamyjy grupése
nustatyta, kad genetiniais veiksniais gali biiti paaiSkinama nuo 20 proc. iki

50 proc. daugiaveiksnés ligos jvairoveés [Visscher ir kt., 2012].

2007-aisiais atlikti keturi polinkio sirgti ateroskleroze GWAS tyrimai.
Atlikus jungting analize, buvo nustatyta reikSminga asociacija su septyniomis

chromosomy sritimis — 1p13.3(PSRCI/CELSR2), 1q41(M143), 2q36.3
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(negenine sritis), 6q25.1, (MTHFDIL), 9p21.3 (CDKN24 ir CDKNB),
10q11.21 (negenin¢ sritis) ir 15q22.33(SMAD3) ir KSL rizika [Samani ir kt.,
2007]. Siuose GWAS tyrimuose buvo nustatyta daugelis dazny VNP, kuriy
asociacija su KSL buvo stipri. Tadiau naujausiy tyrimy duomenys rodo, kad
naujieji su KSL asocijuoti genomo variantai néra susij¢ su miego arterijos
sienos vidinio ir vidurinio sluoksniy storiu ir néra aterotrombozés rizikos dél

zinomy rizikos veiksniy tarpininkai [Cunnington ir kt., 2008].

Visuose keturiuose europieciy kilmeés asmeny GWAS tyrimuose buvo
nustatyta asociacija tarp 9p21 srities ir daugelio kraujagysliy ligy: KSL, aortos
ir smegeny kraujagysliy aneurizmos, 2 tipo CD. Rizikos sritis susiaurinta iki

mazdaug 58kb regiono, kuriame néra zinomy geny [McPherson ir kt., 2007].

Nauyjausiy GWAS tyrimy metu nustatytos naujos geneting€s sritys,
susijusios su KSL — 15q25.1 ADAMTST sritis angiografiskai patvirtintos KSL,
bet be MI grupéje ir 9934.2 ABO sritis KSL ir persirgto MI grupéje [Reilly ir
kt., 2011].

Kitoje mokslin¢je studijoje nustatytas didelés rizikos KSL haplotipas i§
dalies sutampa su ANRIL, neseniai nustatyto prieSprasmés nekoduojancios
RNR geno, 13-19 egzonais. Sio geno raiska vyksta aterosklerozés
pazeidziamuose audiniuose ir yra svarbiausias 9-os chromosomos trumpajame
petyje esandios su KSL asocijuotos genetinés srities genas kandidatas,

lemiantis polinkj sirgti KSL [Broadbent ir kt., 2008].

Remiantis naujausios mokslinés literatiros duomenimis, analizuojant
SKL patogeneze nustatyti pagrindiniai biologiniai mechanizmai ir identifikuoti

genai / genetings sritys, susije su §ia liga:

v' lipoproteiny apykaitos sutrikimai: APOE4 [Zhu ir kt., 2015], LRP6 [Go,
2015], PCSK9 [Zhang ir kt., 2015], SCARBI[Manichaikul ir kt., 2015],
LPA [Keenan ir kt., 2013], LDLR, APOB [Lange ir kt., 2014];

v’ endotelio vientisumo pazeidimas: TSP 4, koneksinas 37 (GJA4),
MEF24,
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v’ arterijos sienelés uzdegimas: CFH, MMP3, LTA4H, FLAP,
limfotoksinas a, galektinas 2, MHC2TA, karilionas;

v’ trombozé: VAMPS, PAI 1, faktorius V (1691A), protrombinas (20210A)
[Damani ir kt., 2007].

Nauji tyrimai atskleidé signalinius kelius, siejanCius trombozés ir

uzdegimo procesus [Croce ir kt., 2007].

I prognozinius rizikos vertinimo modelius Salia kity klasikiniy rizikos
veiksniy jtraukiant su KSL reik§mingai susijusius vieno nukleotido
polimorfizmus, pageréja KSL rizikos prognozavimas. Tai ypa¢ naudinga
identifikuojant zemg prognozinj indeksg turinfius asmenis, kuriy rizikos
tradiciniai rizikos veiksniai neapra$o, o Sie asmenys i$ tiesy priklauso didelés
rizikos susirgti KSL grupei. Todél jau atsirauda modeliy, kuriais remiantis
galima prognozuoti KSL atvejus, svarbu tik pasirinkti tinkamus VNP [Bolton
ir kt., 2013]. Teigiama, kad genetinis testavimas naudingas tiems asmenims,

kuriy rizika susirgti per 10 mety KSL yra 10-20 proc. [Tikkanen ir kt., 2013].

Dvyniy ir Seiminiy atvejy tyrimy duomenys patvirtina genetiniy
veiksniy jtaka insulto dazniui. Genetin¢ rizika budingesne didZiyjy
kraujagysliy iSeminiam nei smulkiyjy kraujagysliy ar kriptogeniniam insultui.
Ankstyvas ligos pradzios amzius (<70 mety) rodo, kad nemazg jtaka susirgti
insultu turi genetiniai veiksniai. Tyrimai patvirtina, kad iSeminio insulto

paveldimumas siekia 38 proc. [Falcone ir kt., 2014].

Siame darbe mes ieskojome insultui ne monogeniniy (mendeliniy), o
daugiaveiksniy ligy kontekste reikSmingy, liga lemianciy geny ir VNP.
Nustatyta keletas polinkj sirgti iSeminiu insultu, kaip stambiyjy galvos
smegeny kraujagysliy aterosklerozés komplikacija, lemianc¢iy geny: HDACY,
SUPT3H, CDC5L, CDKN2A, CDKN2B. [Traylor ir kt., 2012].

Tiriant aterosklerozés metabolinius / signalinius kelius, identifikuoti 748
su Sia liga susije zmogaus genai. Lietuvoje atlikto tyrimo analizé parode, kad

436 genai dalyvauja 134-iuose i§ daugiau nei 300 Zzinomy
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metaboliniy / signaliniy  keliy. ISanalizavus geny kandidaty paplitimg
atskiruose metaboliniuose / signaliniuose keliuose, galima teigti, kad
aterosklerozés esmeé yra Igsteliy signaliniy sistemy ir tarplastelinés sgveikos

sutrikimai [ Timinskas ir kt., 2007].

Genotipavus Seimas ir atlikus analizg, kurios metu buvo analizuojami
oksidacijos procesuose ir (ar) oksidaciniame strese dalyvaujanciy geny
variantai, nustatyta SeSi VNP [TGA2, ILIB, ALOX5AP, ORI3GIl, MMP9Y,
NFKBI genuose, statistiSkai reikSmingai susij¢ su ateroskleroze [Pepalyté ir

kt., 2012].

Lietuvoje atlikti tyrimai analizavo 4POE genotipy rysius su SKL rizikos
veiksniu — dislipidemija. Dietos poveikis kraujo lipidy koncentracijai ar
nutukimui priklauso nuo APOE genotipo. Tyrimas parodé, kad APOE
genotipas, SRR vartojimas ir nutukimas reikSmingai susij¢ su kraujo lipidy
koncentracija Lietuvos populiacijoje [Petkeviciene ir kt., 2012]. APOE veikia
kaip lastelése esanciy MTL receptoriy ligandas. APOE sgveika su lipoproteiny
receptoriais priklauso nuo jo izoformos. Turintiems APOE4 genotipg MTL-Ch
koncentracija kraujyje dé¢l stiprios jungties su lgsteliy receptoriais yra

padidéjusi, taigi ir rizika sirgti SKL taip pat didesné [Petkeviéiene ir kt., 2012].

Lietuvoje atlikto tyrimo duomenimis, tie gyventojai, kuriems buvo
nustatytas APOE?2 genotipas, tur¢jo patikimai maZesn¢ bendrojo cholesterolio
ir MTL-Ch koncentracijg kraujyje. Vyrai, kuriems nustatytas APOE4
genotipas, turéjo didziausig bendrojo cholesterolio ir MTL-Ch koncentracijg ir

savo ruoztu didesne KSL rizika [Ramazauskiené, 2011].

Véliau buvo vertinama ne tik APOE, bet ir SCARBI bei PPARo
varianty genetiné jvairove ir rySys su dislipidemija. Buvo nustatyti su lytimi
susije skirtumai. Vyry grupéje APOE4 ir PPARa CG genotipai koreliavo su
aterogeniniu lipidy vaizdu, o SCARBI CT genotipas pasiZzyméjo apsauginiu
poveikiu. Motery grupéje APOE2 neSiotojoms buvo nustatytos maziausios

MTL-Ch koncentracijos [Smalinskien¢ ir kt., 2013].
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Tesiant tyrimus buvo tiriama SCARBI ir plazmos lipidy profilio
asociacija su KSL. Kontrolinéje grupéje SCARBI rs5888 C/T ir TT genotipas
vyresniy vyry grupéje buvo susietas su antiaterogeniniu lipidy profiliu, o T/T

genotipas — jauny motery grupéje [Stanislovaitien¢ ir kt., 2013].

Dr. Ingridos Domarkienés atlikto tyrimo tikslas — jvertinti bendrg VNP
rizikos aleliy sudétj ir atlikti KSL genetinés architektiiros analize¢ bendroje
Lietuvos populiacijoje. Pasirinkta daugiaveiksné liga — KSL, atrinktos Zinomos
genetinés sritys — 60 VNP, lemiangiy rizikg susirgti KSL. Sio tyrimo rezultatai
rodo, kad reciausiai populiacijoje pasitaikantis rizikos alelis, kurio daZnis
0,004, yra VNP rs11591147 (A), esantis 1-oje chromosomoje PCSK9 geno
koduojancioje sekoje. DaZniausiai pasitaikantis rizikos alelis, kurio daznis
0,903, yra VNP rs445925 (G), esantis 19-oje chromosomoje ir siejamas su
APOE geno sritimi. Pagal nustatyty rizikos aleliy skaiciy, tenkant] asmeniui,
Lietuvos populiacijos didziajai asmeny daliai biidinga santykinai vidutiné

koronarinés Sirdies ligos rizika [Domarkiene, 2014].

Lenteléje 2.2 pateikiami trumpai anotuoti (remiantis duomeny
baziy informacija) pasirinkti su SKL asocijuoti genai, su kuriais siejami

arba kuriuose yra pasirinkti tyrimui VNP.

2.2 lentelé. Su SKL susieti genai, genetinés sritys ir jy anotacija

Genai Sritis Anotacija pagal NCBI DB, Funkcija, pgl. RefSeq
APOE 19q13.2 apolipoprotein E Lipidy junginiy, kuriuose gausu trigliceridy,
katabolizmas

PCSK9 1p32.3 Cholesterolio ir riebaly riig§¢iy metabolizmas

proprotein convertase
subtilisin/kexin type 9

APOC4 19q13.2 apolipoprotein C-1V Dalyvauja lipidy metabolizme
ABCC6 16p13.1 ATP-binding cassette, sub- Molekuliy pernasa per lastelés membranas
family C (CFTR/MRP),
member 6
ADAMTS| 15q24.2 A,DAM metallopep t.idase Metaloproteinazé, skaido kremzliy oligomerinio
7 withthrombospondin type 1 .
) matrikso baltymus
motif,7
CDC5L 6p21 cell division cycle 5-like Reguliuoja lastelés cikla
ZFHX3 |16q22 zinc finger homeobox Reguliuoja miogening ir neurony diferenciacija
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HDACY9 |7p21 histone deacetylase 9 Histony deacetilinimas. Atlieka svarby vaidmenj
kraujodaroje
ABO 9q34.2 ABO blood group Glikoziltransferazé, H antigeng veréia A arba B
antigenu
APOB 2p24- apolipoprotein B Sudaro plazmos apolipoproteinus
p23
Céorfl105 61241 androgen-dependent TFPI- Didina endotelio apsauga
p=a. regulating protein
gg{(Nzg- 9p21.3 CDKN2B antisense RNA 1 Reguliuoja epigenetinj nuraSymo proceso slopinima
CDKN 9p21 cyclin-dependent kinase Dalyvauja lastelés ciklo kontroléje, auglj slopinantis
24/ inhibitor 24/ cyclin- poveikis
CDKN dependent kinase
2B inhibitor2B (p15, inhibits
CDK4)
CELSR2 | 1p21 cadherin, EGF LAG seven- Veikia kaip lasteliy adhezijos ir receptoriy-ligandy
pass G-type receptor 2 saveikos receptoriai
CETP 1621 cholesteryl ester transfer Cholesterolio esteriy pernasa
protein, plasma
COL4A41 | 13q34 collagen, type 1V, alpha 1 Uztikrina membrany stabilumag
COL4A42 | 13q34 collagen, type 1V, alpha 2 Uztikrina membrany stabiluma, slopina auglio
angiogenezg
CXCL12 | 10qll.1 chemokine (C-X-C motif) Dalyvauja vykstant embriogenezei, imuniniam,
ligand 12 uzdegiminiam atsakui, audiniy homeostazei, auglio
augimui ir metastazavimui
1001231 cubilin (intrinsic factor- Faktoriaus ir vitami 2 komplek .
CUBN pl2. cobalamin receptor) aktoriaus ir vitamino B12 komplekso receptorius
FES 15q26.1 feline sarcoma oncogene Lasteliy transformacija, augimo veiksniy ir citokiny
recepcijos signalo pernasa
FURIN 15926.1 furin (paired basic amino Baltymy pirmtaky pernasa
acid cleaving enzyme)
avin adenine L .
FADS1 1q21.3 J;Zinu cleotidesynthetase | Katalizuoja kofermento FAD susidaryma
GCKR 2p23 glucokinase (hexokinase 4) Slopina gliukokinazg kepeny ir kasos lastelése
regulator
HNFIA 12q24.2 HNF1 homeobox A Dalyvauja keliy specifiniy kepeny geny raiskoje
HDACY9 | 7p21.1 histone deacetylase 9 Dalyvauja hemopoezéje
LPA 6426 lipoprotein, Lp(a) Svarbus reguliuojant trombogeneze
ITGB3 17q21.32 integrin, beta 3 . . . .
q o la%eletglyc oprotein Illa, La}_stehq adhez_lja, nuo lazstevllq pavirsiaus
antigen priklausomo signalo pernasa
. . Reguliuoja lastelés augima ir diferenciacija,
IL6R 1921 interleukin 6 receptor dalyvauja imuniniame atsake
LCAT 16q22.1 lecithin-cholesterol Dalyvauja cholesterolio pernasoje
acyltransferase
LIPA 10g23.2- lipase A, lysosomal Katalizuoja cholesterolio esteriy ir trigliceridy
q23.3 acid,cholesterol esterase hidrolizg lizosomose
LIPC 15q21- lipase, hepatic Dalyvauja lipoproteiny paémimo mechanizme
q23
LDLR 19p13.2 low density Svarbus cholesterolio kiekio sintezés reguliavime

lipoproteinreceptor
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LPL 8p22 lipoprotein lipase Trigliceridy hidrolazé ir ligandas, dalyvauja
receptoriniame lipoproteiny paémimo
mechanizme

MLXIPL | 7q11.23 MLX interacting protein-like | Trigliceridy sintezés geny promotoriy aktyviklis

MIA3 1q41 melanoma inhibitory activity | Auglio slopinimo funkcija

MTHFR | 1p36.3 methylenetetrahydrofolate Homocisteino metilinimas

reductase (NAD(P)H)

muscle RAS oncogene Signalo nesiklis augant ir diferencijuojantis lastelei
PDGFD | 11q22.3 platelet derived growth Lasteliy migracija, proliferacija ir transformacija

factor D

phosphatase and Endotelio funkcijy reguliatorius

PHACTR | 6p24.1 actinregulator 1

1

PONI 7q21.3 paraoxonase I Dalyvauja oksidaciniuose Igstelés procesuose

PLG 6926 plasminogen Svarbus kre$éjimo ir angiogenezés

[procesuose

RXRA 9q34.3 retinoid X receptor, alpha Dalyvauja retinoinés riigSties lemiamoje
geny aktyvacijoje

SH2B3 12q24 SH2B adaptor protein 3 Pagrindinis neigiamas citokiny signalinio kelio
reguliatorius, svarbus hemopoezéje

SELP selectin P (granulemembrane . . . .

1q22- protein 1 4(()%(Da, antigen Dalyvauja endotelio Igsteliy ar trombocity
q25 CD62) saveikoje su leukocitais

SORTI 1p13.3; sortilin 1 L -

Dalyvauja jvairiuose lasteliniuose procesuose

SLC22A43 | 60253 solute carrier family 22 .. . .. L

q (organic atiojr: trarJl}sp orter), qurbus endo_gemqu mazy katljonq, vaisty ir
member 3 aplinkos toksiny pasalinimui

TOMM40| 19q13 translocase of outer Dalyvauja baltymy pernasoje j mitochondrijas

USFI 1q22- upstream transcription factor | Siejamas su Seimine kombinuota hiperlipidemija

LPAL 6q26- lipoprotein, Lp(a)-like 2, Panasus | lipoproteing, pseudogenas

q27 pseudogene

SMAD3 | 15q22.33 SMAD family member 3 Transkripcijos tarpininkas, dalyvauja karcinogenezés
reguliacijoje

UBE2Z | 17q21.32 ubiquitin-conjugating enzyme | Baltymy, dalyvaujanciy signaly perdavimo
keliuose ir apoptozéje, ubikvitilinimas

ZEB2 2q223 zinc finger E-box binding Jungimosi prie DNR slopiklis transkripcijos procese

ZC3HCI | 7q32.2 zinc finger, C3HC-type Reguliuoja lasteliy dalijimosi pradzia

containing 1
SUPT3H |6p21 SPT3 homolog, SAGA and Néra duomeny
ISTAGA complex component
C120rf43 | 12q24.31 chromosome 12 open reading | Néra duomeny
frame 43

Daugiaveiksniy ligy, o tokios yra ir SKL, atveju genai lemia ne pacia

liga, o polinkj sirgti ta ligai. Ligos iSsivystymas priklauso nuo gyvenamosios

aplinkos ir nuo gyvenimo biido. DaugiaveiksniSkumas atskleidziamas per

skirtingg ligos pasireiSkimo amziy, ligos intensyvuma, skirtingg atsaka i
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gydyma. Ligos pasireiSkimui biitinas ne vieno, o keleto geny, kuriy kiekvieno
poveikis vidutiniSskas arba mazas, veikimas atskirai ar kartu. Veikiant
genetiniams veiksniams, kartu veikia tradiciniai ir kiti rizikos veiksniai, kurie

lemia ligos vystymasi ir mastg.

50



3. TIRIAMIEJI ASMENYS IR TYRIMO METODAI

3.1. Tiriamyjy atranka

Daktaro disertacija parengta dalyvaujant 2011-2015 metais VU MF
vykdytame projekte ,Lietuvos populiacijos genetin¢ jvairové ir sandaros
kitimai, susij¢ su evoliucija ir daZzniausiai paplitusiomis ligomis* (akronimas
LITGEN), kuris finansuotas kaip Visuotinés dotacijos priemoné¢ Europos
socialinio fondo ir Lietuvos Respublikos bendrojo finansavimo léSomis.

Projekto vadovas prof. habil. dr. akad. V. Kucinskas.

Tyrimui atlikti gautas Vilniaus regioninio biomedicininiy tyrimy etikos
komiteto (VRBTEK) leidimas Nr. 158200-05-329-79. Tyrimui atlikti 18

tiriamyjy asmeny yra gautos pasiraSytos informavimo- sutikimo formos.

Tiriamyjy asmeny imtis sudaryta vykdant LITGEN projektag 2011-2013
metais. Pagal Lietuvos suskirstymg j SeSis etnolingvistinius regionus (Girdenis,

Zinkevicius, 1966) atrinkti pirminés sveikatos prieziiiros centrai (1 pav.).

* Sakiy raj. Piety Aukstaitija (PA)
South Aukstaitija (5A)
Vakary Aukstaitija (VA)
West Aukstaftija (WAJ

* BirStonas

* Marijampolé
B Siaures Zemaitija (5Z)
North Zemaitija (N7)

Piety Zemaitija (PZ)
South Zemaitija (SZ)

- Alytus

= Varéna
- Lazdijai

. Drusk.inéip_kai. B vakary Zemaitija (VZ)
Vi bR West Zemaitija (WZ)

1 pav. Pirminiai sveikatos priezitiros centrai, i§ kiekvieno tyrime dalyvavo apie 50 tiriamyjy.

Zemélapyje Lietuva suskirstyta pagal A. Girdenio ir Z. Zinkevigiaus tarmiy klasifikacija j
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Sesias etnolingvistines grupes. Zemélapio $ablono autoriai VU MF ZMGK darbuotojai (pagal

,Lietuviy kalbos atlaso* Zemélapj Nr. 1 (1977 m.)

Tiriamyjy kontingentg sudaré asmenys, kuriy maziausiai dvi protéviy
kartos gyveno tame paciame regione. Kiekviename i§ toliau iSvardyty pirminés
sveikatos priezitiros centry (PSPC) registruoty gyventojy sarasy buvo sudaryta
atsitiktiné tirlamyjy imtis, stratifikuota pagal amziy ir lytj: 40-65 mety amzZiaus

abu tévai ir vienas ar keli jy vaikai 1§ visy $eSiy etnolingvistiniy grupiy:

v Viegitny, Alytaus, Druskininky, Lazdijy, Elektrény, Lazdijy PSPC
Piety Aukstaitijoje;

v Sirvinty, Panevézio, Rokiskio, Moléty, Ignalinos PSPC Ryty
Aukstaitijoje;

v Birstono, Sakiy, Marijampolés, Kédainiy ir Siauliy PSPC Vakary
Aukstaitijoje;

v Silalés, Varniy, Kelmés, Raseiniy, Tauragés, Raseiniy PSPC Piety
Zemaitijoje;

v Priekulés, Plikiy, Silutés PSPC Vakary Zemaitijoje;

v' Mazeikiy, Naujosios Akmenés, Palangos, Skuodo, Gargzdy, Telsiy
PSPC Siaurés Zemaitijoje.

Naudotas momentinis skerspjivio tyrimo metodas, taikyti standartiniai
epidemiologiniy tyrimy metodai: apklausa, kraujo méginiy paémimas

tolesniems biocheminiams ir genetiniams tyrimams.

3.2. Tyrimo eiga

Tiriamyjy apklausai buvo naudojamas klausimynas, siekiant iSsiaiSkinti
tirlamyjy demografinius duomenis, mitybos bei gyvensenos ypatumus,

tirlamyjy asmeny sveikatos bukle, Seimos anamnezés komponentus (1 priedas).
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Dazninis mitybos tyrimo metodas. Tiriamyjy buvo klausiama apie jy

mitybos jprocius: skirtingy maisto produkty jprastinj vartojimo daznj: Svieziy
ir virty ar troSkinty darZoviy, gridiniy produkty (duonos, grudy koSiy), Zuvies
ir jos produkty, mésos ir jos produkty, greitai paruoSiamy sriuby ir sultinio
kubeliy, kiauSiniy, pieno ir jo produkty, saldumyny. Galimi atsakymy
variantai: ,,Nevartoju®, ,,ReCiau nei 1 karta per savaitg®, ,,1-2 kartus per

savaite®, ,,3—5 kartus per savaitg®, ,,Kiekvieng dieng®, ,,Kelis kartus per dieng*.

Buvo praSoma pasirinkti, kokia meésa (paukstiena, jautiena ar kiauliena)

ir kaip apdorota (virta, kepta ar riikyta) yra skaniausia.

Taip pat buvo klausiama, kokius riebalus naudoja maistui gaminti.
Galimi atsakymo variantai: sviestas, margarinas, augalinis aliejus. Norint
nustatyti pildomg druskos wvartojima, buvo klausiama: ,,Ar stdote jau
pagamintus patiekalus?* Galimi atsakymo variantai: ,,Niekada®, ,,Truputi, jei
maistas nepakankamai siirus®, ,,Beveik visada, net neragaudamas®. Tinkamai
mitybai jvertinti buvo klausiama ,Kiek karty valgote per dieng? Galimi
atsakymo variantai: ,,Vieng®, ,,Du®, , Tris*, , Keturis ir daugiau®. ,,Ar valgote
tuo paciu metu? — ,, Taip* arba ,,Ne*“. ,,Ar manote, kad Jiisy mityba tinkama
(gera) ir su ja gaunate pakankamai maistiniy medziagy?“ Galimi atsakymo

variantai: ,,Taip, manau®, ,,Ne, nemanau®, ,,Nezinau*.

Gyvensenos veiksniy vertinimas. AiSkinantis alkoholio vartojimo

jproCius, tiriamyjy buvo klausiama: ,,Ar vartojate alkoholinius gérimus?“
Galimi atsakymo variantai: ,, Taip, daznai®, ,,Taip, kai kada“, ,,Ne*, ,,Anks¢iau
vartojau, dabar nebevartoju®“. Jei atsakymas buvo ,,Taip®, klausta, kuris

skanesnis: alus, vynas ar likeris?

Analizuojant rikymo jprocius, tiriamyjy buvo klausiama: ,,Ar rukote?*
Galimi atsakymy variantai: ,, Taip, kiekvieng dieng®, ,, Taip, kai kada®, ,,Ne*,

,,Anksciau rukiau, dabar nebertikau®.

Aiskinantis gyventojy fizinés veiklos ir judé¢jimo aktyvuma darbe, buvo

pateikti keturiy grupiy aprasymai, praSoma pasirinkti vieng pavyzdj: ,,Jusy

53



darbas yra i§ esmés sédimas, ir darbo metu Jus daug nevaikStote. Pvz.: darbas
prie raSomojo stalo, parasty detaliy surinkimas ir panasiai* (I grupé): ,,Dirbant
Jusy darbg reikia gana daug vaikscioti, bet nereikia neSioti arba kilnoti sunkiy
daikty. Pvz.: klienty aptarnavimas, lengvas pramoninis darbas, pardavéjo
darbas, déstymas, kai daug vaikStoma* (Il grupe); ,,Jus daug vaikstote, be to,
kilnojate daiktus arba tenka daug laipioti aukStyn ir Zemyn. Pvz.: pastininko
darbas, sunkesnés pramonés darbai, statybos, sunkesnis darbas restorane* (III
grupe); ,,Jus dirbate sunky fizinj darba, kilnojate sunkius daiktus ir dirbate
fiziSkai intensyviai. Pvz.: slaugos darbai, darbai, reikalaujantys kilnoti sunkius

objektus ir atlikinéti sunkius tvarkymo darbus* (IV grupe).

Aiskinantis gyventojy fizinés veiklos ir judéjimo aktyvuma laisvalaikio
metu, buvo pateikti keturiy grupiy apraSymai, prasoma pasirinkti vieng
pavyzdy: ,Laisvalaikj Jis daugiausiai skiriate skaitymui, televizoriaus
zitréjimui, kino teatro lankymui ir kitai fiziSkai neaktyviai veiklai® (I grupé);
,Maziausiai 4 kartus per savaite Jus einate pasivaikscioti, vazin¢jate dviraciu
ar kitaip judate. Cia jeina ir éjimas arba vaziavimas dviradiu j darba bei atgal,
sekmadieniniai pasivaik$¢iojimai, nesunkus darbas sode, zvejyba, stalo tenisas,
zaidimas keégliais® (I grupe); ,,Laisvalaiky skiriate bégiojimui, plaukimui,
lauko tenisui, badmintonui, aerobikai ir kitoms panasSioms judrioms sporto
Sakoms. Siai grupei priklauso sunkesni sodo darbai. Tokia veikla tari bati
uzsiiminéjama bent 3 kartus per savaite” (III grupé); ,,Laisvalaikj skiriate
sunkioms treniruotéms bei dalyvavimui reguliariai vykstanfioms bégimo,
orientavimosi, slidin¢jimo, plaukimo, futbolo, rankinio varzyboms porg karty

per savaite® (IV grupe).

Anketoje tiriamieji pateiké informacijg apie iSsilavinimg ir uZimtuma,
tautybe, gimimo datg, patys uzpildé savo tgio ir svorio duomenis. Pildydami
anketg tiriamieji turé¢jo pazyméti, kokia létine liga Siuo metu serga ar sirgo.
Galimi pasirinkimo variantai: ,Sirdies ir kraujagysliy ligos®, padidéjes
kraujospiidis (hipertonija)“, ,,uminis galvos smegeny kraujotakos sutrikimas

(insultas)®, ,,cukraligé (diabetas)“, ,nutukimas®, ,trumparegysté®, ,vézZys®,
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»letinés plauciy ligos (astma, 1étiné obstrukciné plauciy liga)®, ,,depresija“,
,alkoholizmas®, ,,odos ligos (zZvyneliné, dermatitas)®, ,kita — parasyti, jei liga

nebuvo paminéta anks¢iau®, ,,nesergu’.

Taip pat buvo praSoma nurodyti, ar turi pirmos eilés giminiy (sesery,
broliy, motinos, tévo) ir antros eilés giminiy (mamos ir t€vo seserys ir broliai,
tévai), sirgusiy létinémis pirmiau iSvardytomis ligomis, buvo praSoma nurodyti

amZiy, kada liga pasireiske.

Taip pat teiravomés apie Seimoje, t.y. tiriamojo mamos ir técio,
giminai€iy (tre€ia karta) sveikatos problemas (ligas), taciau dé¢l informacijos
trikumo (tirlamieji nezinojo) ir dél iSsamumo stokos S§ia informacija
nesinaudojome. Taip pat nepavyko surinkti pakankamai duomeny apie amziy,
kada ligos Seimoje pasireiske (tiriamieji negal¢jo atsakyti / neZinojo), todel Sia

informacija negaléjome pasinaudoti atlikdami statisting duomeny analize.

Nerimo ir depresijos sutrikimams nustatyti buvo naudojama HAD (angl.
Hospital Anxiety and Depression) skalé. | lietuviy kalbg HAD skalé iSversta
1991 m. ir placiai naudojama depresijos ir nerimo sutrikimy atrankai

[Burkauskas ir kt., 2013].

HAD skalg sudaro 14 klausimy, kuriy kiekvienas turi keturis atsakymo
variantus, atitinkamai vertinamus nuo 0 iki 3 baly. Septyni klausimai skirti
vertinti depresijos simptomams, septyni — nerimo simptomams. Baly suma
depresijos ir nerimo simptomy grupéje gali jvairuoti nuo 0 iki 21. [vercio balai
rodo depresijos arba nerimo simptomy sunkumo laipsnj: nuo 0 iki 7 baly —
normalus nerimas arba nuotaika; nuo 8 iki 10 baly — lengvas; nuo 11 iki 14
baly — vidutinio sunkumo; o nuo 15 iki 21 baly yra sunkis nerimo ir depresijos

simptomai.

Pries pradedant pildyti skale paciento buvo praSoma pazZymeti

atsakyma, kuris artimiausias jo savijautai per praéjusig savaite.
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Biocheminiams lipidy tyrimams kraujas buvo imamas 1§ alkiinés venos
tiesiai ] meégintuvelius (,,BD vacutainer). Visi tiriamieji turéjo biti nertke,
nevalge ir negére alkoholio ir kavos bent 12 val. Mégintuvéliai su paimtu
krauju buvo laikomi stove kambario temperatiiroje 10—15 min. Paskui kraujas
buvo centrifuguojamas 10 min. 3000 apsisukimy per minutg grei¢iu. Serumas
buvo nupilamas ] mégintuvelius ir iki biochemings analizés buvo laikomas —
80°C temperattroje $aldymo kameroje. Tg pacig dieng tyrimo dalyviy kraujo
meéginiai buvo pristatomi } VS] Vilniaus universiteto ligoninés SantariSkiy
kliniky Laboratorinés medicinos centrg. Kraujo méginiai tyrimams ruosti
naudojant automating meéginiy ruoSimo sistema ,,Genesis Fe500“ (Tecan,
Sveicarija). Biochemijos laboratorijoje atlikti: bendrojo cholesterolio (Ch),
didelio tankio lipoproteiny cholesterolio (DTL-Ch), mazZo tankio lipoproteiny
cholesterolio (MTL-Ch), trigliceridy (TG), alkio gliukozés, didelio jautrumo C
reaktyviojo baltymo (djCRB), apolipoproteino Al (Apo-Al), apolipoproteino
B (Apo-B), lipoproteino (a) tyrimai, apskaiciuotas Apo-B/Apo-Al santykis.
Serumo méginiy likuciai tolesniems tyrimams iSskirstyti j laikymui skirtus

mégintuvélius ir uzsaldyti —80 °C temperatiiroje.

Gliukozés, djCRB  koncentracija  kraujo  serume  nustatyta
imunoturbidimetrijos metodu (Architect ci8200, Abbott, JAV). Bendrasis
cholesterolis, trigliceridai ir DTL-Ch nustatyti fermentiniu kolorimetrijos
metodu, MTLCh apskaiCiuotas pagal Friedewaldo formule, jei TG
>4,5 mmol/l, nustatytas tiesioginiu fermentinio klirenso metodu (Architect ci
8200, Abbott, JAV). Lp (a), Apo-Al, Apo-B koncentracija kraujo serume

1Smatuota imunonefelometrijos metodu (BN II, Siemens, Vokietija).

Vertindami mitybos tinkamumg rémémés PSO sveikos mitybos

rekomendacijomis pagal Siuos devynis mitybos jprocius:

1. Svieziy darzoviy vartojimas 6 kartus per savaite ir dazniau (6-7 kartai

per savaite);
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2. Virty ir troSkinty darZoviy vartojimas 3 kartus per savaite ir dazniau (3—
5 kartai per savaitg);

Grudiniy produkty vartojimas kiekvieng dieng ar kelis kartus per diena;
Zuvies vartojimas bent karta per savaite;

Meésos vartojimas 3—5 kartus per savaite;

Pieno vartojimas kasdien ir kelis kartus per diena;

Maisto gamybai naudoja augalinj aliejy;

Laikosi valgymo rezimo (valgo tuo paciu metu);

e T A R

Valgo tris ir daugiau karty per dieng.
Koduojami 1, kita 0. Maksimaliai tinkama mityba, kai baly suma lygi 9.

Dislipidemijai jvertinti naudojome atlikty biocheminiy tyrimy jvercius:
bendrojo cholesterolio koncentracija buvo >5 mmol/l ar MTL-Ch koncentracija
>3 mmol/l, ar DLT-Ch <1,0 mmol/l vyrams, <1,2 mmol/l moterims, ar TG

>1,7 mmol/l [Perk ir kt., 2012].
Kiino masé vertinama pagal kiino masés indeksa:
KMI=svoris (kg) / figis (m)®.

Normalus kitino masés indeksas 18,5-24,9 kg/mz. Nuo 25 iki 29,9 kg/m2

— antsvoris, 30 kg/m” ir daugiau — nutukimas.

Tyrimui naudota DNR, i$skirta i§ veninio kraujo leukocity VU MF

Zmogaus ir medicininés genetikos katedroje.

Dirbant laboratorijoje buvo laikomasi geros laboratorinés praktikos,
iSorinio  kokybés kontrolés vertinimo, laboratorijos priezitiros, parengimo

darbui laboratorijoje ir protokoly reikalavimy.

Siekiant nustatyti bendros Lietuvos populiacijos genetinj SKL
zymeny profilj ir jvertinti geneting jvairove, 295 negiminingiems asmenims
VU MF ZMGK atliktas plataus masto genotipavimas ,Ilumina

HumanOmniExpress-12 v1.1“ VNP lustais, naudojant ,,Illumina HiScan SQ*
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naujos kartos didelio naSumo genomo analizés sistemg (gamintojas Illumina
Inc., JAV). Genotipavimui atrinkti asmenys, kuriy duomenys apie persirgtas
ligas atsitiktinéje imtyje buvo sutikrinti su medicinine dokumentacija. Taip pat
buvo vykdoma tolesné bioinformaciné-statistiné pirminiy duomeny analize.

Genotipavima atliko VU MF ZMGK darbuotojai.

Vadovaujantis literatiiros duomenimis ir analizuojant duomeny bazes
sudarytas zinomy su Sirdies ir kraujagysliy ligomis — koronarine Sirdies liga,
insultu, miokardo infarktu — asocijuoty bendry VNP rizikos aleliy ir geny
sgraSas. Tyrimo metu buvo nustatomi rizikg lemianciy aleliy ir genotipy

dazniai tirlamyjy grupeje.

Visi surinkti duomenys apie tiriamuosius buvo jkelti j elektronine

laitkmeng BC | GENE duomeny valdymo platformoje.

3.3. Statistinés analizés metodai
Tyrimo metu gauti duomenys apdoroti naudojant statistinio paketo
SPSS (angl. Statistical package for Social sciences, ,,SPSS Inc.*, JAV) versija

20.0 for Windows. Naudoti apraSomosios ir analitinés statistikos metodai.

Aprasant duomenis nurodyti kokybiniy kintamyjy dazniai ir santykiniai
daZniai procentais, o kiekybiniy kintamyjy — aritmetiniai vidurkiai, moda,
mediana, standartiniai nuokrypiai (SN), 95 % pasikliautinieji intervalai (PI).
Kokybiniy kintamyjy nepriklausomumui tikrinti taikytas chi kvadratu (y?)
kriterijus, o jeigu steb&jimy daznis buvo mazas (maZiau nei trys), taikytas
FiSerio (angl. Fisher) tikslusis kriterijus. Intervaliniy kintamyjy pasiskirstymo
normalumui jvertinti taikytas Sapiro ir Vilko (angl. Shapiro—Wilk) testas.
Dviejy nepriklausomy imciy intervaliniy kintamyjy vidurkiy skirtumai buvo
palyginti naudojant Stjudento t kriterijy, trijy nepriklausomy imciy —
vienaveiksne dispersing analiz¢ (ANOVA), daugkartiniams lyginimams taikant
aposteriorinj (post hoc) FiSerio maziausio reikSmingo skirtumo (LSD) kriterijy.

Kovarianc¢iy analizé (ANCOVA) taikyta, kai lyginant grupiy vidurkius reikéjo
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atsizvelgti 1 papildomus kintamuosius, galincius turéti jtakos intervaliniams
kintamiesiems. Kintamieji, kurie neatitiko parametriniy metody taikymo
prielaidy, buvo palyginti taikant Mano, Vitnio ir Vilkoksono (angl. Mann—
Whitney—Wilcoxon) kriterijy.

RySiams tarp ranginiy kintamyjy nustatyti apskaiciuotas Spirmeno

(angl. Spearman) koreliacijos koeficientas (r).

Siekiant jvertinti nepriklausomy veiksniy jtakg priklausomam

kintamajam, taikyta dauginé logistiné regresija.

Mitybos jpro¢iy vaizdinimui buvo naudojama daugiamatés atitikties

analizé (angl. multiple correspondence analysis — MCA).

Tikrinant statistines hipotezes, buvo pasirinktas reikSmingumo lygmuo
0,05. Visur pateiktos dvipusés p reikSmeés. Grafiniam rezultaty pavaizdavimui

naudota Microsoft Office Excel 2007 programa.

Kiti bioinformaciniai-statistiniai metodai

Genetinei asociacijy analizei atlikti tiriamyjy imtis suskirstyta j SKL
serganciy (33 asmenys, sergantys Sirdies ir kraujagysliy ligomis) ir neserganciy

(265 nesergantys asmenys) grupes.

Pirminé genetiniy duomeny analiz¢ atlikta genomo analizés programine
jranga, genotipavimo moduliu [/lumina GenomeStudio™v2011.1 Genotyping
Module v1.9. Sia programine jranga sugeneruotos jvesties bylos viso genomo
asociacijos analizés programy paketui PLINK vI.90b20 64-bit (25 Nov 2014)

(Purcell ir kt, 2007; internetine  prieiga  (https:/www.cog-

genomics.org/plink?2).

Genetinei asociacijy analizei atlikti PLINK programiniu paketu
naudotas FiSerio tikslusis testas (angl. Fisher's exact test). Komandiné¢ eiluté: --
assoc fisher --file NERINGAI --out 1 --pheno pheno.txt --snps
rs1042031,rs10757274,rs11185660,rs11203042,rs11206510,rs11556924,rs115
91147,rs1260326,rs1412444,1rs150468,rs15563,rs17145738,rs17228212,rs1745
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47,rs17464857,rs17465637,rs17514846,rs1801133,rs2023938,rs2048327,1s207
5650,rs2197089,rs2252641,rs2259816,rs2271293,rs2306374,rs2383206,rs2383
207,rs261332,rs2774279,rs3217992,rs3764261,rs4252120,rs4420638,rs445925
J1s4773144,1s4775041,rs4775065,rs4845625,rs4977574,rs501120,rs562338,rs5
79459,rs5882,1s5918,rs599839,rs646776,rs662,1rs688,rs6903956,rs693,rs 71737
43,rs732314,rs780094,rs7893395,rs9369640,rs9515203,rs974819,rs9818870,rs
879324,rs2107595

Asociacijy analizés metu atlikta duomeny kokybés analize, visi | tyrima
jtraukti VNP atvejo ir kontrolés grupése atitiko kokybés reikalavimus,

keliamus asociacijy analizei.

Asociacijy analizé atlikta ne tik jprastu aleliy testu, kai yra palyginami
aleliy dazniai atvejo ir kontrolés grupése, bet ir Cochran-Armitage tendencijy,
genotipy, geno nustelbian¢iojo veikimo ir geno recesyvaus veikimo testais,
naudojant PLINK funkcija model. Skai¢iuojamos y° reik§més ir atitinkamai p
reikSmes. NA reikSmés gaunamos tada, kai bet kurio 1§ genotipy atvejy yra
nustatyta maziau nei 5. Cochran-Armitage testu yra skaiCiuojama asociacija
tarp genotipy, neatsizvelgiant | HardZio ir Vainbergo pusiausvyra, t.y.
analizéje pirmenybé teikiama ne aleliui, o asmeniui (¢ia NA reikSmes
negaunamos). Genotipy testu yra skaiiuojama asociacija pagal genotipy
daznius atsizvelgiant ; HardZio ir Vainbergo pusiausvyra. Geno nustelbianciojo
ir recesyvaus veikimo testai yra atlieckami retojo alelio atzvilgiu, tai yra jei D

alelis yra retasis (o d — yra alternatyvus retajam), tuomet:
Nustelbiantysis (DD, Dd) versus dd
Recesyvusis DD versus (Dd, dd)

Sios analizés metu taip pat apskai¢iuoti aleliy dazniai SKL serganéiy ir
neserganciy asmeny grupése, p reikSmeés FiSerio testui ir Sansy santykio
reikSmes. Tiriamy VNP genotipy dazniai apskaiCiuoti 1§ tiesioginiy atvejy
skaiCiaus pagal formulg: a/x, b/x, ¢/x; ¢ia a — homozigotiniy genotipy skaicius,

b — heterozigotiniy genotipy skaicius, ¢ — alternatyviy homozigotiniy genotipy
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skaiCius, x — tirlamyjy skaiius tirlamo genotipo atveju (serganciy arba

neserganciy asmeny grupes).

Visi analizuoti VNP tiek atvejo, tiek kontrolés grupése atitiko Hardzio ir
Vainbergo pusiausvyrg. HardZio ir Vainbergo pusiausvyra nustatoma
tiksliuoju testu [Wigginton ir kt., 2005] naudojant PLINK programos
funkcijg —hardy. ReikSmingumo lygmuo yra 0,001. Jei VNP genotipai ir

aleliy dazniai turi HardZio ir Vainbergo pusiausvyra, vadinasi, pasiskirsto
pagal désn;: p2 + 2pq + q2 =11irp+ q=1; ¢ia p — vieno alelio daznis, q —

alternatyvaus alelio daznis, p2 — vieno alelio homozigoty daZnis, q2 —

alternatyvaus alelio homozigoty daznis, 2pq — heterozigoty daZnis.

Siekiant nustatyti tiriamyjy apklausai sudarytos ir naudotos anketos
patikimuma, taikytas pakartotinés apklausos metodas, pra¢jus 30 dieny nuo

pirmosios apklausos (fest-retest metodas) [ Ahrens ir kt., 2005].

Pakartotinai buvo apklausta 50 tiriamyjy. Sugretinant abiejy ankety
tolydzius dydzius, skaiCiuotas ICC (angl. intraclass correlation coefficient),
vertintas jo PI ir p reik§mé. Kokybiniams kintamiesiems skaiciuotas kapa

koeficientas, vertinta rodiklio standartin¢ paklaida ir p reikSme.

Tyrimo iméiai apskaiiuoti naudota prielaida, kad SKL serganéiy
suaugusiy gyventojy paplitimas 40—65 mety amziaus grupéje yra 0,12 (12
procenty).

Pasirinkus alfa klaidos lygj 0,05, pasikliautinumo lygj (1-alfa), jvercio
tiksluma, lygy 0,05, minimali 40—65 mety amziaus grupés tyrimo imtis turé¢jo
biti ne mazesné¢ kaip 163  asmenys  (apskaiCiuota  pagal:

http://www.raosoft.com/samplesize.html).
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4. REZULTATAI

4.1. Tiriamuyjy charakteristika

IS viso buvo apklausti ir analizuoti 40-65 mety amziaus 469 tiriamyjy

duomenys.

Aukstajj i8silavinimg turéjo 32,7 proc., pradinj — 0,7 proc., vidurinj —

15,3 proc., specialyji vidurinj — 51,4 proc. tiriamyjy.

Miesto gyventojai sudaré 69,2 proc. apklaustyjy (kaime gyveno 30,8

proc. respondenty). 97,6 proc. tiriamyjy buvo lietuviy kilmés.

Vidutinis tiriamyjy amzius buvo 48,59+6,14 metai. Tiriamyjy klinikinis

apibudinimas pateikiamas 4.1.1 lenteléje.

4.1.1 lentelé. Tiriamyjy klinikinis apibiidinimas

Rodiklis N | Vidurkis+SN | MaZiausia | DidZiausia
reik§meé reik§meé

Amzius, metai 469 48,59 £ 6,14 40 65

Ugis, cm 469 172,05 + 8,63 148 201

Kino masé, kg 469 83,54+ 17,21 47 170

KMI, kg/rn2 469 28,13 £4,88 18,08 51,32
Gliukozé, mmol/l 469 5,68 +1,51 3,71 23,97
Cholesterolis, mmol/l 469 6,24 +£ 1,09 2,98 10,49
DTL-Ch, mmol/I 469 1,41 £0,37 0,70 2,94
MTL-Ch, mmol/I 469 4,12 +0,97 1,39 7,58
Trigliceridai, mmol/l 469 1,57+ 1,35 0,37 17,37
Apo-Al, g/l 469 1,61 +0,27 0,96 2,46
Apo-B, g/l 469 1,06 £ 0,26 0,45 2,03
Apo-A / Apo-B 469 1,63+ 0,56 0,65 4,55
LP(a), g/l 469 0,19 +0,26 0,02 1,37
djCRB, mg/I 469 2,42 +3,94 0,20 37,60

SN - standartinis nuokrypis; KMI — kiino masés indeksas; DTL-Ch — didelio tankio
lipoproteiny cholesterolis; MTL-Ch — mazo tankio lipoproteiny cholesterolis; djCRB —
didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas; Apo-Al — apolipoproteinas Al; Apo-B —
apolipoproteinas B; LP(a) — lipoproteinas (a)

IS visy tiriamyjy 49,3 proc. (231) sudaré¢ vyrai, 50,7 proc. (238) —
moterys. Vyry ir motery klinikiniy duomeny palyginimas pateikiamas

4.1.2 lenteléje.
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4.1.2 lentelé. Vyry ir motery klinikiniy duomeny palyginimas, vidurkis +£ SN

Rodiklis Vyrai, N=231 Moterys, N=238 p
AmZius, metai 49,02 + 6,35 48,18 + 5,91 0,136
Ugis, cm 177,98 + 6,29 166,30 + 6,42 <0,0001
Kiino masé, kg 90,12 £ 17,02 77,16 + 14,86 <0,0001
KMI, kg/m” 28,36 + 4,53 27,90 + 5,20 0,315

SN — standartinis nuokrypis; KMI — kiino masés indeksas

Vyry ir motery amzius statistiS8kai reikSmingai nesiskyré. Vyrai buvo
aukstesni ir sveré daugiau negu moterys, tac¢iau vyry ir motery KMI statistisSkai

reikSmingai nesiskyré.

4.2. Sirdies ir kraujagysliy ligomis serganéiy ir neserganéiy tiriamujy

rizikos veiksniy analizé

12,2 proc. (57) tiriamyjy sirgo Sirdies ir kraujagysliy ligomis, 1S jy
49,1 proc. (28) buvo vyrai ir 50,9 proc. (29) moterys. Tiek vyrai, tiek moterys
SKL sirgo vienodai daznai (p=0,983). 13,0 proc. (42) tirty miesto gyventojy,
10,4 proc. (15) kaimo gyventojy sirgo SKL. SKL daZnis tarp miesto ir kaimo
gyventojy statistiikai reik§mingai nesiskyré (p=0,437). Sia liga sirgo 14,0 proc.
(42) pradinj, vidurinj ar specialyjj iSsilavinimg turin¢iy tiriamyjy ir 9,0 proc.
(13) — aukstajj iSsilavinima. SKL daZnis tarp turindiy pradinj, vidurinj ar

specialyji i$silavinimg ir aukstajj iSsilavinimg nesiskyré (p=0,127).

SKL sergan¢iy asmeny vidutinis amzius buvo 53,165,988 mety,
neserganéiy — 47,96+5,89 mety. Sergantys SKL asmenys buvo vidutiniskai
5,20 mety vyresni ir Sis skirtumas statistiSkai reik§mingas (p<0,0001). Vyry,
serganciy SKL, vidutinis amzius buvo 52,54+6,25 mety. Vyrai, sergantys SKL,
buvo statistiSkai reikSmingai vidutiniskai 4,00 metais vyresni uz nesergancius
SKL vyrus (p=0,004). Motery, sergandiy SKL, vidutinis amZius buvo

53,76+5,57 mety. Moterys, sergantios SKL, buvo statistiSkai reik§mingai
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vidutini§kai 6,36 mety vyresnés uz neserganéias SKL moteris (p<0,0001).
Sergan¢iy SKL vyry ir motery amzius statistiskai reik§mingai nesiskyré

(p=0,446).

Arterinés hipertenzijos (AH) paplitimas sieké 31,1 proc.: 45,6 proc.
sergan¢iy SKL ir 29,1 proc. neserganéiy SKL turéjo artering hipertenzija.
Sergantys SKL statistiskai reik§mingai daZniau sirgo AH negu nesergantys

SKL (5*(1)=6,35, p=0,012).

Cukrinio diabeto (CD) paplitimas tiriamoje populiacijoje sieke
4,7 proc.: 8,8 proc. SKL serganéiy ir 4,1 proc. neserganéiy asmeny turéjo

cukrinj diabetg (x*(1)=2,42, p=0,120).

Apklausos metu 15,4 proc. (72) tiriamyjy patys pazymejo, kad yra
nutuke. Normaly KMI tur¢jo 26,4 proc. tiriamyjy, 46,9 proc. turé¢jo antsvorio, o
26,7 proc. buvo nutuke. Normalios kiino masés, antsvorio ir nutukimo daZnis
tarp neserganéiy ir serganGiy SKL statistiSkai reik§mingai nesiskyré

(*(2)=2,11, p=0,349) (4.2.1 pav.).
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4.2.1 pav. KMI pasiskirstymas SKL serganéiy ir neserganéiy asmeny grupése
(p=0,349, grupéms palyginti buvo naudotas y* kriterijus)
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Tyrime nustatytas dislipidemijos paplitimo daznis sieké 94,2 proc., t.y.
dislipidemija rasta 442 asmenims. 93,9 proc. atvejy dislipidemija buvo misri.
27 (5,8 proc.) tiriamyjy kraujo lipidy koncentracija atitiko normos jvert].
Dislipidemija rasta 94,8 proc. (219) vyry ir 93,7 proc. (223) motery (p=0,607).
Ji nustatyta 94,7 proc. (54) SKL serganéiy ir 94,2 proc. (388) nesergandiy
asmeny. StatistiSkai reik§mingo dislipidemijos danio skirtumo tarp SKL

serganciy ir nesergan¢iy asmeny nenustatéme (p=0,864).

Gyvensenos rizikos veiksniai

Apklausos apie zalingus jpro¢ius duomenimis, alkoholj retkarCiais
vartojo 79,3 proc. (365) respondenty, daznai vartojo — 6,1 proc. (28), o visiSkai
nevartojo — 9,3 proc. (43).

Daugiau kaip puse 56,9 proc. (260) tiriamyjy neriiké, 17,5 proc. (80)

anksciau riike, bet mete. Ruke 25,6 proc. (117) asmeny.

4.2.1 lentelé. SKL serganéiy ir neserganéiy tiriamyjy gyvensenos rizikos

veiksniy daznio palyginimas

Serga Neserga
Rodiklis N (%) SKL, SKL, p
N (%) N (%)
Alkoholio vartojimas, N=460 0,001
Vartoja, daznai 28 (6,1) 2 (3,5) 26 (6,5)
Vartoja, retai 365(79,3) | 37(64,9) | 328 (81,4)
Nevartoja 43 (9,3) 12 (21,1) 31(7,7)
Nevartoja, anksc¢iau vartojo 24 (5,2) 6 (20,5) 18 (4,5)
Ritkymas, N=457 0,716
Riko, kasdien 80 (17,5) 10 (17,5) 70 (17,5)
Riko, kai kada 37 (8,1) 6 (10,5) 31 (7,8)
Neriiko 260 (56,9) | 29(50,9) | 231(57,8)
Anksciau riké, dabar ne 80 (17,5) 12 (21,1) 68 (17,0)
Aktyvumas darbe, N=449 0,077
Sédimas 140 (31,2) 12 (22,2) 128 (32,4)
Vaiksciojimas 161 (35,9) | 21(38,9) 140 (35,4)
Sunkesnis fizinis darbas 92 (20,5) 9 (16,7) 83 (21,0)
Sunkus fizinis darbas 56 (12,5) 12 (22,2) 44 (11,1)
Aktyvumas laisvalaikiu, N=451 0,335
Nejudra 174 (38,6) | 25 (44,6) 149 (37,7)
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Vaiki&iojimas 220 (48,8) | 28(50,0) | 192 (48,6)

Bégiojimas 54 (12,0) 3(5,4) 51(12,9)

Sunkios fizinés treniruotés 3(0,7) 0 (0) 3(0,8)

Apklausos apie fizinj aktyvumg duomenimis, fiziSkai neaktyviis
laisvalaikiu buvo 38,6 proc. (174) respondenty. IS fizinio aktyvumo formy
tiriamieji daZzniausiai, bitent 48,8 proc. (220) respondenty, rinkosi
vaiks€iojima, o aktyvy sportg ir sunkias fizines treniruotes — tik atitinkamai
12,0 proc. ir 0,7 proc. tiriamyjy. Kas trecias tiriamasis, t. y. 31,1 proc. (140),
dirbo sé¢dima darba. 35,9 proc. (161) tiriamyjy pazymeéjo, kad darbo metu daug
vaik$to. Sunkesnj fizinj darbg dirbo 20,5 proc. (92), o sunky fizin; darbg —
12,5 proc. (56) respondenty (4.2.1 lentelé).

Sio tyrimo metu gavome statistiskai reik§minga skirtuma tarp serganéiy
SKL ir neserganéiy SKL grupiy tik pagal alkoholio vartojima (x*(3)=15,47,
p=0,001). StatistiSkai patikimo kity gyvensenos rizikos veiksniy daznio

skirtumo tarp grupiy nenustatéme.

SKL anamnezé Seimoje

Tyrimo metu sickéme jvertinti SKL rizikos veiksnius $eimoje. Svarbi
anketos dalis buvo apie Seimoje paplitusias létines ligas. Siekéme iSsiaiSkinti,
ar tirlamyjy pirmos eilés giminaiciai (mama, tévas, broliai, seserys) ir antros
eilées giminaidiai (seneliai) sirgo SKL. Teigiama $eimos anamneze (SA), kai
nors vienas i§ giminai¢iy sirgo SKL, turéjo 62,9 proc. (295) tiriamuyjuy,
73,7 proc. (42) serganéiy SKL ir 61,4 proc. (253) nesergandiy SKL. Statistiskai
reik§mingai daZniau sergantys SKL asmenys turéjo teigiama SA (x°(1)=3,23,

p=0,047).

Statistiskai patikimai (x*(1)=3,82, p=0,034) daZniau sergan¢iyjy SKL
pirmos eilés giminai¢iai sirgo SKL: 66,7 proc. serganéiy SKL nurodé, kad
SKL sirgo/ serga ju pirmos eilés giminaiéiai, 52,9 proc. neserganéiy SKL

nurodé, kad pirmos eilés giminaiGiai sirgo SKL (4.2.2 pav.) Tuo atveju, jei
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nors vienas pirmos eilés giminaitis sirgo SKL, probando $ansy santykis (OR)

sirgti SKL buvo 1,78 (95 % PI 0,99-3,19).

Nagrinédami pirmos eilés giminiy sergamumo SKL ir probando
sergamumo SKL sasajas nustatéme, kad statistikai patikimai daZniau
probandy, sergan¢iy SKL, mama (yx°(1)=4,13, p=0,042) ir sesuo (x°(1)=8,67,
p=0,003) sirgo §irdies ir kraujagysliy ligomis negu nesergan¢iy SKL probandy.
Tuo atveju, jei mama sirgo SKL, probando $ansy santykis (OR) sirgti SKL
buvo 1,79 (95 % PI 1,02-3,16). Tuo atveju, jei sesuo sirgo SKL, probando
Sansy santykis (OR) sirgti SKL buvo 4,86 (95 % PI 1,53—15,40).

Tiek SKL serganéiy, tiek nesergandiy tiriamyjy probandy tévas
(x*(1)=0,77, p=0,380) ar brolis (x*(1)=0,80, p=0,559) vienodai daznai sirgo
SKL (4.2.2 pav.).
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4.2.2 pav. Serganéiy ir neserganéiy SKL tiriamyjy daZnis grupése pagal
pirmos eilés giminiy sergamuma SKL

Teiravomes, ar kas nors i§ mamos ir tévo tévy (antros eilés giminiy)

sirgo  SKL. Statistifkai reikimingy probandy SKL daznio skirtumy
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nenustatéme ar sirgty mamos mama (y°(1)=0,001, p=0,64) ar mamos tévas
(x*(1)=0,76, p=0,385), ar sirgty tévo mama (x*(1)=0,22, p=0,643) ar tévo tévas
(x*(1)=0,16, p=0,599) (4.2.3 pav.).
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4.2.3 pav. Sergan¢iy ir neserganéiy SKL tiriamyjy daZnis grupése pagal antros
eilés giminiy sergamuma SKL

Taip pat analizavome sergamumo SKL sasajas su serganéiy giminaiciy
skai¢iumi. Tarp probandy SKL daZnio ir gimaié¢iy, sergané¢iyjy SKL, skai¢iaus

statistiskai reik§mingy sasajy negavome (x*(5)=7,72, p=0,172).

4.3. Sirdies ir kraujagysliy ligomis serganiy ir neserganéiy tiriamujy

mitybos jprociy palyginimas

Mitybos jprociai buvo vertinami naudojant dazninj mitybos tyrimo
metoda. Nustatéme, kad Lietuvos gyventojy (2011-2013 m.) pagrindiniai
maisto produkty pasirinkimo kriterijai buvo skoninés maisto savybés
(54,2 proc.) ir Seimos nariy jtaka (35,2 proc.), o sveikatos gerinimo tikslu
maista rinkosi kas ketvirtas gyventojas (23 proc.). StatistiSkai reikSmingy
maisto produkty pasirinkimo kriterijy skirtumy tarp SKL serganéiy ir

neserganciy tiriamyjy nenustatéme. Moterys statistiSkai reikSmingai daZniau
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rinkosi maisto produktus sveikatos gerinimui (ligy profilaktikai) (5x°(1)=8,38,

p=0,004) ir dél specialios dietos bitinumo (x*(1)=9,24, p=0,002) negu vyrai, o

vyrai statistiSkai reikSmingai dazniau negu moterys rinkosi maisto produktus

pagal kaina (y°(1)=4,08, p=0,043).

Svieziy ir virty ir troSkinty darzoviy vartojimo daznis pateikiamas

4.3.1 lenteléje.

4.3.1 lentelé. DarZoviy vartojimo jprociai

Vartojimo daZnis Svieziy darzoviy, N (%) \;l::‘goliigol:k(l:/l: )q
N¢é karto 6 (1,3) 24 (5,7)
1-2 kartus per savaite 184 (39,8) 258 (61,6)
3-5 kartus per savaitg 203 (43,9) 119 (28,4)
6—7 kartus per savaitg 69 (14,9) 18 (4,3)

Svieziy darzoviy vartojimo daZznis SKL sergan¢iy ir neserganciy

tiriamyjy grupése nesiskyré (x*(3)=1,70, p=0,637). Nustatytas statistiskai

reikSmingas skirtumas pagal Svieziy darZoviy vartojimo daznumg priklausomai

nuo lyties (x*(3)=12,66, p=0,005).
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4.3.1 pav. Svieziy darzoviy mitybos jpro¢iai SKL neserganéiy ir serganéiy

tirlamuyjy grupése (p=0,637, grupéms palyginti buvo naudotas x> kriterijus)
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Pastebéta, kad Lietuvos suauge gyventojai nepakankamai daznai vartoja
Svieziy darzoviy: tik 14,9 proc. respondenty nurodé, kad Sviezias darZoves
vartoja kasdien arba beveik kasdien, kaip rekomenduoja PSO. 12,3 proc. vyry
ir 17,4 proc. motery Sviezias darZoves vartojo kasdien arba beveik kasdien.
12,5 proc. (7) SKL serganéiy ir 15,3 proc. (62) neserganéiy tiriamyjy $vieZias
darZoves vartojo kasdien arba beveik kasdien (y*(1)=0,30, p=0,586).

Virty ir tro§kinty darzoviy vartojimo daznis SKL sergandiy ir
neserganéiy tirlamyjy  (x°(3)=3,58, p=0,310), vyry ir motery grupése
(*(3)=2,75, p<0,432) statistiskai reik§mingai nesiskyre.
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4.3.2 pav. Virty ar troskinty darZoviy mitybos jpro¢iai SKL neserganéiy ir
serganéiy tiriamyjy grupése (p=0,310, grupéms palyginti buvo naudotas x>
kriterijus)

Pastebéta, kad 32,7 proc. respondenty (34,0 proc. SKL serganéiy ir

32,5 proc. neserganciy tiriamyjy) virtas ir troSkintas darZoves valgé tris ir

daugiau karty per savaite (4.3.2 pav.).

Gridiniy produkty vartojimo daznis pateikiamas 4.3.3 pav.
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4.3.3 pav. Grudiniy produkty vartojimo jprociai

Gradiniy produkty vartojimo daznis priklausé nuo lyties (x*(5)=15,93,
p=0,007), tatiau SKL nesiskyré serganiy ir neserganéiy tiriamuyjy grupése

(*(5)=2,61, p=0,760) (4.3.4 pav.).
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4.3.4 pav. Gridiniy produkty mitybos jpro¢iai SKL neserganéiy ir serganéiy
tiriamuyjy grupése (p=0,760, grupéms palyginti buvo naudotas x> kriterijus)

Nustatéme, kad 59,4 proc. respondenty kasdien vartojo griidinius

produktus (jskaitant duong ir gridy koSes). Kasdien griidinius produktus
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vartojo 65,5 proc. serganéiy SKL ir 58,8 proc. neserganéiy SKL (x*(1)=0,96,
p=0,327), 65,4 proc. vyry ir 53,6 proc. motery (y°(1)=6,67, p=0,010).

Kas trecias Lietuvos gyventojas (37,4 proc.) Zuvij ir zuvies produktus
vartojo 1-2 kartus per savaite. 3—5 kartus per savaitg juos vartojo vos 5,3 proc.
tirlamyjy, o re€iau nei 1 kartg per savaite — kas antras tiriamasis (55,1 proc.)

(4.3.5 pav.).
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4.3.5 pav. Zuvies ir Zuvies produkty vartojimo jpro¢iai

Zuvies ir zuvies produkty vartojimo daznis skyrési SKL serganéiy ir
neserganciy tiriamyjy grupése (x2(4)=10,82, p=0,029) (4.3.6 pav.), taiau
nesiskyré vyry ir motery (x*(4)=2,98, p=0,562). Bent viena karta per savaite
zuvi vartojo 47,4 proc. serganciy ir 43,3 proc. neserganciy tiriamyjy
(*(1)=0,34, p=0,563), 43,5 proc. vyry ir 44,1 proc. motery (x*(1)=0,19,
p=0,889).
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4.3.6 pav. Zuvies ir zuvies produkty vartojimo jpro¢iai SKL neserganéiy ir
sergantiy tiriamyjy grupése (p=0,029, grupéms palyginti buvo naudotas y*
kriterijus)

Méeésg ir mésos produktus kasdien vartojo 34,1 proc. respondenty
(4.3.7 pav.). Mésos ir jos produkty vartojimo daznis statistiSkai reikSmingai
skyrési SKL serganéiy ir neserganiy (x2(5)=12,88, p=0,025) bei vyry ir
motery grupése (¥2(5)=25,16, p<0,0001) (4.3.8 pav.).
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4.3.7 pav. Mésos ir mésos produkty vartojimo jprociai
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Pagal PSO mitybos rekomendacijas 3—5 kartus per savaite mésa vartojo
38,6 proc. SKL serganéiy ir 39,1 proc. Neserganéiy tiriamyjy. DaZniau nei 3-5
kartus per savaite vartojo 28,1 proc. serganciy ir 40,6 proc. neserganciy
tiriamyjy (4.3.8 pav.). Mésa ir mésos produktus kasdien vartojo 38,7 proc.
vyry ir 29,9 proc. motery, o kelis kartus per dieng — net 8 proc. vyry ir 2,1 proc.

motery.
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4.3.8 pav. Mésos ir mésos produkty vartojimo jpro¢iai SKL neserganéiy
ir serganéiy tiriamyjy grupése (p=0,025, grupéms palyginti buvo naudotas y’
kriterijus)

Dauguma tiriamyjy motery (61,3 proc.) atsaké, kad joms skaniausia
paukstiena, o daugumai vyry (67,7 proc.) skanesné buvo kiauliena (y*(2)=
2,42, p<0,0001). Klausiant, kokiu biidu apdorota mésa yra skaniausia, daugiau
nei pusé respondenty atsaké, kad kepta (56,9 proc. vyry ir 51,5 proc. motery).
44,5 proc. motery ir tik kas tre¢iam vyrui (32,2 proc) skanesné buvo troSkinta
mésa (x°(2)=12,23, p=0,002). Neradome statistiskai reikimingy skirtumy tarp
SKL sergandiy ir neserganéiy tiriamyjy grupiy pagal jvairiy mésos risiy
vartojima (3*(2)=5,00, p=0,082) ar mésos apdorojimo biada (x*(2)=1,72,
p=0,424).
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Greitai paruoSiamas sriubas ir sultinio kubelius vartojo reciau nei vieng
kartg per savaite 30 proc. respondenty, visiSkai nevartojo 65,5 proc. motery ir
59,2 proc. vyry (x*(5)=11,12, p=0,049). Sergantys ir nesergantys SKL
tirlamieji greitai paruoSiamas sriubas ir sultinio kubelius vartojo vienodai

daznai (*(5)=2,60, p=0,762).

KiauSinius kaip atskirg patiekalg 1-2 kartus per savaite vartojo
44,1 proc. apklaustyjy — 46,7 proc. vyry ir 41,9 proc. motery. Reciau nei vieng
kartg per savaite kiauSinius vartojo 41,9 proc. apklaustyjy — 35,8 proc. vyry ir
47,9 proc. motery. Kasdien kiauSinius kaip atskirg patiekalg dazniau vartojo
vyrai (4,8 proc.) negu moterys (0,8 proc.) (3 (4)=19,28, p<0,0001). Sergantys
ir nesergantys SKL tiriamieji kiausinius vartojo vienodai daznai (x*(4)=0,94,

p=0,919).

Pieng ir pieno produktus kas ketvirtas (24 proc.) Lietuvos gyventojas
vartojo kasdien, Siy produkty 1§ viso nevartojo 3,9 proc. apklaustyjy
(4.3.9 pav.). Pieno vartojimo daznis SKL serganéiy ir neserganéiy (x°(5)=6,05,
p=0,302), vyry ir motery grupese (¥2(5)=6,12, p=0,294) statistiSkai

reikSmingai nesiskyre.
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4.3.9 pav. Pieno ir pieno produkty vartojimo jprociai
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Nustatéme, kad maZesné Lietuvos gyventojy dalis (38 proc.) patiekaly
pries valgj nesiido: 26,1 proc. vyry ir 49,6 proc. motery. Beveik visada pries
valg] stido 4,9 proc. respondenty. StatistiSkai daugiau motery nei vyry niekada
nesiido pagaminty patiekaly (x*(2)=31,25, p<0,0001) (4.3.10 pav.). Statistiskai
reikmingy druskos vartojimo jpro¢iy skirtumo tarp SKL sergandiy ir

nesergan¢iy tiriamyjy grupiy neradome (x°(2)= 1,06, p=0,588).
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4.3.10 pav. Druskos vartojimo jprociai pagal lyti (p<0,0001, grupéms palyginti
buvo naudotas y kriterijus)

Sio tyrimo metu dauguma Lietuvos gyventojy (88,3 proc.) maistui
gaminti vartojo augalinj aliejy, 3,9 proc. sviesta, 0,9 proc. margaring ir
6,9 proc. gyvininius riebalus. StatistiSkai reikSmingo jvairiy riebaly vartojimo
daznio skirtumo tarp serganéiy ir nesergandiy SKL (y3°(3)=0,94, p=0,816)
neradome. Tadiau jvairiy riebaly vartojimo daznis skyrési tarp lyéiy (*(3)=
11,05, p=0,011): vyrai dazniau vartojo sviestg ir taukus, o reciau aliejy nei

moterys.

Saldumynus kasdien vartojo 15,4 proc. respondenty. Saldumynus 1-2
kartus per savaite vartojo kas trecias tiriamasis (33,3 proc.) — 35,2 proc. vyry ir
31,5 proc. motery. Saldumyny vartojimo daznis nesiskyré tarp SKL serganéiy
ir nesergan¢iy tiriamyjy (}*(5)=7,24, p=0,203) ir tarp ly¢iy (x*(5)=3,79,
p=0,579).
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Didzioji dauguma tiriamyjy (73,5 proc.) atsaké, jog nesimaitina tuo
paciu metu. Tarp pagrindiniy valgymy kai kada uzkandziauja 76,3 proc.,
visada uzkandziauja 15,7 proc. tiriamyjy. Vertinant mitybos tinkamuma
50,2 proc. motery ir 30,4 proc. vyry mane, kad jy mityba néra tinkama.
33,3 proc. serganéiy ir 41,5 proc. neserganéiy SKL mang¢, kad jy mityba néra
tinkama. Mitybos tinkamumo vertinimo daZznis priklaus¢ nuo lyties

(2(2)=19,05, p<0,0001) (4.3.11 pav.).
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4.3.11 pav. Mitybos tinkamumo vertinimo daznis pagal lytj (p<0,0001,
grupéms palyginti buvo naudotas y* kriterijus)

SKL sergandiy ir neserganiy tiriamyjy mitybos jproéiy skirtumy
grafiniam vaizdinimui pritaikéme daugiamatés atitikties analize (angl. multiple
correspondence analysis — MCA). Pagal MCA mitybos klausimai pasiskirsto |

tris skirtingos sudéties grupes nesergantiems ir sergantiems SKL (4.3.12 pav.).

Daugiamatés atitikties analizé (MCA) parodé, kad SKL serganéiy
tirlamyjy grup¢je mésos ir mesos produkty bei kiauSiniy vartojimo daznis
i§skirtinai didel] (aukSta dimensijy 1 ir 2 verté). Visi kiti mitybos jprociai

sudare skirtingus klasterius.
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4.3.12 pav. Sergané¢iy ir nesergané¢iy SKL tiriamyjy mitybos jpro&iai
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4.3.13 pav. Tinkamos mitybos pasiskirstymas tarp SKL serganéiy ir
neserganéiy tirlamyjy (p=0,409, grupéms palyginti buvo naudotas > kriterijus)

Pagal tinkamos mitybos pozymius (maksimali baly suma 9) jvertinome
SKL serganéiy ir neserganéiy grupes. Statistiskai reik§mingo tinkamos mitybos

daznio skirtumo tarp grupiy negavome (x*(8)=8,25, p=0,409) (4.3.13 pav.).

4.4. Biocheminiy aterosklerozés Zymeny nustatymas

Sergandiy ir nesergandiy SKL tiriamyjy klinikiniy duomeny ir

laboratoriniy rodikliy palyginimas pateikiamas 4.4.1 lenteléje.

79



4.4.1 lentelé. Sergan¢iy ir nesergan¢iy SKL tiriamyjy klinikiniy duomeny ir

laboratoriniy rodikliy palyginimas, vidurkis £ SN

Rodiklis Sergantys SKL, Nesergantys SKL, P
N=57 N=412
Amzius, metai 53,16 £ 5,98 47,96 + 5,89 <0,0001
Ugis, cm 172,53 +9,13 171,98 + 8,57 0,689
Kino mase, kg 84,76 + 17,96 83,37+ 17,12 0,393
KMI, kg/m” 28,34 +4,72 28,1 + 4,91 0,374
Gliukozé, mmol/l 6,07 +£2,76 5,63 +1,23 0,078
Cholesterolis, mmol/l 6,08 £1,31 6,26 = 1,06 0,216
DTL-Ch, mmol/I 1,34 £ 0,36 1,42 +0,37 0,146
MTL-Ch, mmol/I 4,01 +1,14 4,14 £ 0,94 0,297
Trigliceridai, mmol/l 1,56 + 1,06 1,57+ 1,39 0,874
Apo-Al, g/l 1,56 +0,27 1,62 +0,27 0,134
Apo-B, g/l 1,03 +0,29 1,06 +0,25 0,336
Apo-Al / Apo-B 1,65+ 0,64 1,63 + 0,55 0,963
LP(a), g/l 0,24 + 0,30 0,18 +0,25 0,238
djCRB, mg/l 3,22 +£5,71 2,31 +3,63 0,060

SKL — sirdies ir kraujagysliy ligos; SN — standartinis nuokrypis; KMI — kiino masés indeksas; DTL-Ch
— didelio tankio lipoproteiny cholesterolis; MTL-Ch — mazo tankio lipoproteiny cholesterolis; djCRB —
didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas; Apo-Al — apolipoproteinas Al; Apo-B — apolipoproteinas B;
LP(a) — lipoproteinas (a)

Sergantys SKL pacientai buvo statistiskai reik§mingai vidutiniskai 5,2
mety vyresni nei nesergantys SKL tiriamieji (p<0,0001). Vertindami
biocheminius kraujo parametrus statistiSkai reik§Smingo skirtumo tarp serganciy

SKL ir neserganéiy tiriamyjy negavome.

Kad buty atmesta amZiaus jtaka, taikyta kovarianciy analize
(ANCOVA), kai, lyginant grupiy vidurkius, buvo atsizvelgta | papildoma

kintamgjj — amziy, galint] turéti jtakos kitiems intervaliniams kintamiesiems.
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4.4.2 lentelé. Serganéiy ir nesergan¢iy SKL tiriamyjy klinikiniy duomeny ir

laboratoriniy rodikliy palyginimas atsizvelgus 1 amzZiaus jtaka

Rodiklis Sergantys SKL, N=57 Nesergantys SKL, N=412 p
Vid 95 proc. PI Vid 95 proc. PI
Ugis, cm 172,99 170,66-175,32 171,92 171,08-172,76 0,400
Kitno mase, kg 83,81 79,17-88,45 83,50 81,83-85,17 0,903
KMI, kg/m’ 27,82 26,51-29,12 28,17 27,7-28,64 0,619
Gliukozeé, mmol/l 5,91 5,51-6,32 5,65 5,51-5,80 0,232
Ch, mmol/l 6,02 5,72-6,31 6,27 6,17-6,38 0,113
DTL-Ch, mmol/l 1,35 1,25-1,45 1,42 1,39-1,46 0,161
MTL-Ch, mmol/l 3,93 3,68—4,20 4,15 4,05-4,24 0,142
TG, mmol/l 1,57 1,21-1,94 1,57 1,44-1,71 0,997
Apo-Al, g/l 1,56 1,48-1,63 1,62 1,59-1,64 0,126
Apo-B, g/l 1,02 0,95-1,09 1,06 1,04-1,09 0,232
Apo-Al / Apo-B 1,68 1,52-1,83 1,62 1,57-1,68 0,537
LP(a), g/l 0,22 0,15-0,29 0,19 0,16-0,21 0,396
djCRB, mg/l 3,08 2,024,14 2,33 1,94-2,71 0,194

SKL — irdies ir kraujagysliy ligos; KMI — kiino masés indeksas; Ch — cholesterolis; DTL-Ch — didelio
tankio lipoproteiny cholesterolis; MTL-Ch — mazo tankio lipoproteiny cholesterolis; djCRB — didelio
jautrumo C reaktyvusis baltymas; Apo-Al — apolipoproteinas Al; Apo-B — apolipoproteinas B; LP(a)
— lipoproteinas (a); Vid — vidurkis; PI — pasikliautinasis intervalas

Vidurkiai koreguoti atsizvelgus 1 vidutin] amziy, kuris lygus 48,59 mety.

Atmetus amziaus jtaka, statistiSkai reikSmingo biocheminiy kraujo
parametry skirtumo tarp sergan¢iy SKL ir neserganéiy tiriamyjy neradome

(4.4.2 lentelé).

Palyginome serganéiy ir nesergandiy SKL ligomis vyry ir motery
grupes. Moterys, serganéios SKL, buvo statistiskai reikimingai vidutiniskai
6,36 mety vyresnés, o vyrai — vidutiniSkai 4 metais vyresni nei atitinkamos
lyties nesergantys tiriamieji (atitinkamai p<0,0001 ir p=0,003). Sergan¢iy SKL
vyry gliukozés koncentracija buvo statistiSkai reikSmingai didesné nei

neserganéiy SKL vyry (p<0,04) (4.4.3 ir 4.4.4 lentelés).
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4.4.3 lentelé. Motery, serganéiy ir nesergan¢iy SKL, klinikiniy duomeny ir

laboratoriniy rodikliy palyginimas, vidurkis +£ SN

Rodiklis Sergantios SKL, Nesergan¢ios SKL, p
N=29 N=209
Amzius, metai 53,76 £ 5,57 47,40 + 5,53 <0,0001
Ugis, cm 165,97 + 6,15 166,34 + 6,47 0,667
Kiino mase, kg 77,47 £ 13,64 77,11 £ 15,05 0,490
KMI, kg/m’ 28,14 + 4,88 27,87 525 0,503
Gliukoz¢, mmol/l 57+1,78 5,55+1,25 0,834
Cholesterolis, mmol/l 6,21 + 1,05 6,20 + 1,00 0,952
DTL-Ch, mmol/l 1,43 £0,29 1,51 +£0,35 0,289
MTL-Ch, mmol/l 4,11 +0,97 4,10+ 0,92 0,913
Trigliceridai, mmol/l 1,39+ 1,14 1,28 + 0,57 0,651
Apo-Al, g/l 1,62 +0,22 1,67 £0,27 0,543
Apo-B, g/l 1,05 +0,27 1,02 +0,24 0,688
Apo-A / Apo-B 1,69 + 0,70 1,75+ 0,59 0,397
LP(a), g/l 0,24 + 0,31 0,18 +0,24 0,529
djCRB, mg/1 2,22 +£2,35 2,42 +3,77 0,335

SKL — $irdies ir kraujagysliy ligos; SN — standartinis nuokrypis; KMI — kiino masés indeksas;
DTL-Ch — didelio tankio lipoproteiny cholesterolis; MTL-Ch — mazo tankio lipoproteiny
cholesterolis; djCRB — didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas; Apo-A1l — apolipoproteinas
A1l; Apo-B — apolipoproteinas B; LP(a) — lipoproteinas (a).

4.4.4 lentelé. Vyry, serganiy ir nesergan¢iy SKL, klinikiniy duomeny ir

laboratoriniy rodikliy palyginimas, vidurkis +£ SN

Rodiklis Sergantys SKL, N=28 Nesergantys SKL, p
N=203
Amzius, metai 52,54+ 6,43 48,54 + 6,20 0,003
Ugis, cm 179,33 £ 6,27 177,79 £ 6,29 0,183
Kiino masé, kg 92,31 + 18,98 89,81 £ 16,76 0,367
KMI, kg/m’ 28,54 + 4,64 28,33 + 4,52 0,590
Gliukozé, mmol/l 6,46 + 3,50 5,71 +£1,21 0,040
Cholesterolis, mmol/l 5,94 + 1,54 6,33+ 1,11 0,092
DTL-Ch, mmol/l 1,24 £ 0,39 1,33 +0,37 0,173
MTL-Ch, mmol/l 3,9+ 1,30 4,17 £0,96 0,117
Trigliceridai, mmol/l 1,74 +£ 0,95 1,87 +1,85 0,605
Apo-Al, g/l 1,49 £ 0,31 1,57 +£0,27 0,068
Apo-B, g/l 1,01 £0,32 1,10 +£0,26 0,084
Apo-A / Apo-B 1,60 + 0,59 1,51+0,49 0,521
LP(a), g/l 0,23 £ 0,29 0,18 £ 0,26 0,325
djCRB, mg/l 4,24 +7,73 2,18 £3,48 0,069
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SKS - sirdies ir kraujagysliy sistema; SN — standartinis nuokrypis; KMI — kiino masés
indeksas; DTL-Ch — didelio tankio lipoproteiny cholesterolis; MTL-Ch — mazo tankio
lipoproteiny cholesterolis; djCRB — didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas; Apo-Al —
apolipoproteinas A1; Apo-B — apolipoproteinas B; LP(a) — lipoproteinas (a)

Atmetus amziaus jtaka, statistiSkai reikSmingo biocheminiy kraujo
parametry skirtumo tarp sergan¢iy SKL ir neserganéiy tiriamyjy grupiy

neradome.

4.4.5 lentelé. Klinikiniy duomeny ir laboratoriniy rodikliy palyginimas pagal
KMI grupes, vidurkis £ SN

Rodiklis Normali kiino Antsvoris, Nutukimas, p
masé, N=124 N=220 N=125
Amzius, metai 46,62 + 5,37 49,01 £ 6,21 49,82 + 6,31 <0,0001
Ugis, cm 171,00 £+ 8,53 172,07 £ 8,28 173,06 £ 9,28 0,171
Kiino mase, kg 67,50 £ 8,27 81,32+ 8,67 103,35+ 15,99 <0,0001
KMI, kg/m2 23,02 + 1,47 27,41 +£ 1,37 34,46 + 4,12 <0,0001
Gliukozé, mmol/l 5,34 + 0,66 5,56+ 1,10 6,24 +£2.35 <0,0001
Cholesterolis, mmol/l 6,09 + 1,04 6,34 = 1,03 6,22 +1,22 0,125
DTL-Ch, mmol/I 1,55+0,35 1,45 +0,38 1,21 £0,29 <0,0001
MTL-Ch, mmol/I 4,01 £0,94 4,19+0,90 4,11 £1,09 0,221
Trigliceridai, mmol/l 1,17 +£ 0,55 1,54 +1,32 2,04 £1,78 <0,0001
Apo-Al, g/l 1,69 £ 0,28 1,63 +£0,27 1,49 £ 0,23 <0,0001
Apo-B, g/l 0,98 £ 0,25 1,07 £0,25 1,11 +£0,25 <0,0001
Apo-A / Apo-B 1,86 + 0,68 1,63 +£0,53 1,41 £0,39 <0,0001
LP(a), g/l 0,17 +0,23 0,21 £0,28 0,17+0,24 0,353
djCRB, mg/1 2,09 +4,82 2,04 £3,44 3,41 + 3,66 0,004

SN — standartinis nuokrypis; KMI — kiino masés indeksas; DTL-Ch — didelio tankio
lipoproteiny cholesterolis; MTL-Ch — mazo tankio lipoproteiny cholesterolis; djCRB —
didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas; Apo-A1l — apolipoproteinas Al; Apo-B —
apolipoproteinas B; LP(a) — lipoproteinas (a)

Daugkartiniams palyginimams atlikti taikéme aposteriorin} (angl. post
hoc) FiSerio maziausio reikSmingo skirtumo (LSD) kriterijy. Nutuke tiriamieji
buvo statistiSkai reikSmingai vidutini$kai 3,92 mety vyresni nei normalios kiino
mases tiriamieji (p<0,0001). Turintys antsvorio tiriamieji buvo statistiSkai
reik§mingai vidutiniSkai 2,39 mety vyresni nei normalios kiino masés tiriamieji

(p<0,0001).

Tiek nutukusiy, tiek turin¢iy antsvorio tiriamyjy gliukozés koncentracija

buvo statistiSkai reikSmingai didesné nei normalios kiino masés.
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TurinCiy antsvorio asmeny cholesterolio koncentracija buvo statistiskai
reikSmingai vidutiniSkai 0,25 mmol/l didesné¢ nei normalios kiino masés
tirlamyjy. DTL cholesterolio koncentracija nutukusiy tiriamyjy buvo
maziausia, statistiSkai reikSmingai vidutiniSkai 0,24 mmol/l mazesné nei
turin¢iy antsvorio tiriamyjy (p<0,0001) ir 0,34 mmol/l mazesné nei normalios
kiino masés tiriamyjy. O turin¢iy antsvor] DTL cholesterolio koncentracija
buvo statistiSkai reik§mingai 0,1 mmol/l maZesné nei normalios kiino masés
tiriamyjy. MTL cholesterolio koncentracija tarp grupiy statistiSkai reikSmingai
nesiskyré. TG koncentracija nutukusiy tiriamyjy buvo didZiausia, statistiSkai
reikSmingai vidutiniS8kai 0,51 mmol/l didesné nei turiniy antsvorio tiriamyjy
(p=0,001) ir 0,87 mmol/l didesné¢ nei normalios kiino masés tiriamyjy
(p<0,0001), o turin¢iy antsvorio TG koncentracija buvo statistiS8kai reikSmingai

0,37 mmol/l didesné nei normalios kiino masés tiriamyjy (p=0,013).

Apo-Al koncentracija nutukusiy tiriamyjy buvo maziausia, statistiSkai
reikSmingai vidutiniSkai maZesné nei turin¢iy antsvorio tiriamyjy (p<0,0001) ir
mazesné nei normalios kiino masés tiriamyjy (p<0,0001). Apo-B koncentracija
nutukusiy asmeny buvo didesné nei normalios masés tiriamyjy (p<0,0001),
turinly antsvorio tiriamyjy — didesné nei normalios masés tiriamyjy

(p=0,002).

CRB koncentracija nutukusiy tiriamyjy buvo didziausia, statistiSkai
reikSmingai vidutiniSkai 1,37 mg/l didesné nei turin€iy antsvorio tiriamyjy
(p=0,002) ir 1,32 mg/1 didesn¢é nei normalios kiino masés tiriamyjy (p=0,008).
Turin€iy antsvorio asmeny CRB koncentracija statistiSkai reikSmingai

nesiskyré nuo normalios kiino masés tiriamyjy.

Atmetus amziaus jtaka gliukozés, DTL cholesterolio, TG koncentracijai,
Apo-Al ir Apo-B bei CRB koncentracijy skirtumai tarp grupiy liko statistiSkai

reikSmingi.
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4.5. Nerimo ir depresijos sasajos su Sirdies ir kraujagysliu ligomis

Nerimui ir depresijai nustatyti miisy tyrime buvo naudojama HAD
(angl. Hospital Anxiety and Depression) skalé. Tiriamyjy depresijos ir nerimo

simptomy pasiskirstymas pagal sunkumo laipsnj vaizduojamas 4.5.1 pav.
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M Nerimo simptomai M Depresijos simptomai

4.5.1 pav. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal nerimo ir depresijos simptomy
sunkuma, proc.

(nerimo simptomy jvertinimas buvo 8 ir daugiau HAD skalés baly). 82 (17,5
proc.) tiriamyjy pasireiSké klinikiniai depresijos simptomai (depresijos

simptomy jvertinimas buvo 8 ir daugiau HAD skalés baly).

Nustatéme statistiSkai reikSmingg vidutinio stiprumo nerimo ir
depresijos simptomy koreliacijg (r=0,562, p<0,0001). StatistiSkai reikSmingy

sasajy su laboratoriniai rodikliais neradome.

Ivertinome nerimo ir depresijos simptomus pagal lyt; (4.5.1 lentel¢).
Motery nerimo simptomy vertinimas buvo statistiSkai reikSmingai didesnis nei
vyry (p<0,0001), depresijos vertinimas statistiSkai reikSmingai nesiskyré

(p=0,221).
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4.5.1 lentelé. Vyry ir motery nerimo ir depresijos simptomy vertinimas

Vyrai, N=231 Moterys, N=238

Rodiklis
Moda Mediana | Interkvartilinis | Moda | Mediana | Interkvartilinis
plotis plotis

Nerimo 6 6 4 (4-8) 6 7 6 (4-10)
simptomai
Depresijos 3 4 5(2-7) 2 4 4 (2-6,25)
simptomai

moterims (3*(1)=21,23, p<0,0001): 47,9 proc. (114) motery ir 27,3 proc. (63)
vyry (nerimo simptomy jvertinimas buvo 8 ir daugiau HAD skalés baly).
Klinikiniai depresijos simptomai (depresijos simptomy jvertinimas buvo 8 ir
daugiau HAD skalés baly) pasireiske 18,2 proc. (42) vyry ir 16,8 proc. (40)

motery (x*(1)=7,65, p=0,695).
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4.5.2 pav. Nerimo simptomy pasiskirstymas serganéiyjy ir neserganéiy SKL,
proc. (p=0,038, grupéms palyginti buvo naudotas y* kriterijus)

Nerimo simptomai statistiskai reikimingai daZniau pasireiskeé SKL
sergantiems nei ja nesergantiems tiriamiesiems (x*(3)=8,42, p=0,038)

(4.5.2 pav.). Depresijos simptomai kiek daZniau pasireiské SKL serganéiy nei
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neserganciy asmeny grupéje, taciau skirtumas nebuvo statistiSkai reikSmingas

(*(3)=7,49, p=0,058) (4.5.3 pav.).
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4.5.3 pav. Depresijos simptomy pasiskirstymas serganciyjy ir neserganciy
SKL grupése, proc. (p=0,058, grupéms palyginti buvo naudotas x> kriterijus)

Sergan¢iy SKL tiriamyjy nerimo simptomy vertinimas (p<0,0001) ir

depresijos simptomy vertinimas (p=0,006) buvo statistiSkai reikSmingai didesni

nei neserganéiy SKL (4.5.2 lentelé).

4.5.2 lentelé. Tiriamyjy nerimo ir depresijos simptomy vertinimas

Sergantys SKL, N=57

Nesergantys SKL, N=412

Rodiklis
Moda Mediana | Interkvartilinis | nModa | Mediana | Interkvartilinis
plotis plotis
Nerimo 6 8 5(6-11) 6 6 5 (4-9)
simptomai
Depresijos 3 6 5 (3—8) 2 4 4 (2—6)
simptomai

Klinikiniai nerimo simptomai statistiSkai reik§mingai dazniau pasireiské

sergantiems SKL, palyginti su neserganéiais (x*(1)=7,65, p=0,006): atitinkamai
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54,4 proc. ir 35,4 proc. (nerimo simptomy jvertinimas buvo 8 ir daugiau HAD

skalés baly) (4.5.3 lentelé).

Klinikiniai depresijos simptomai statistiSkai reikSmingai daZniau
pasireiské sergantiems SKL, palyginti su nesergandiais tiriamaisiais
(*(1)=6,85, p=0,009): atitinkamai 29,8 proc. ir 15,8 proc. (depresijos
simptomy jvertinimas buvo 8 ir daugiau HAD skalés baly) (4.5.3 lentelé).

4.5.3 lentelé. Tiriamyjy nerimo ir depresijos simptomy vertinimas

R Sergantys SKL, Nesergantys SKL,

Rodiklis N=57 N=412 )/
Klinikiniai nerimo 31 (54,4 %) 146 (35,4 %) 0,006
simptomai
Klinikiniai depresijos 17 (29,8 %) 65 (15,8 %) 0,009
simptomai

Nagrin¢jant Sirdies ir kraujagysliy sistemos ligy priklausomybe nuo
depresijos ir nerimo simptomy, atlikta logistinés regresijos analizeé. | pradinj
regresijos modelj buvo jtrauktas priklausomas kintamasis — sirgimas SKL, ir
Sie nepriklausomi kintamieji: nerimo ir depresijos simptomy jvertinimas,
amzius. Modelio bendrasis teisingas klasifikavimas buvo 68,2 proc., Kokso ir
Snelo  pseudodeterminacijos  koeficientas rcsz=0,086, Nagelkerkeés

pseudodeterinacijos koeficientas buvo ry*=0,117.

Nustatéme statistiskai reik§minga sirgimo SKL ir nerimo simptomy
priklausomybe: nerimo simptomy jvertinimo padidéjimas balu SKL Sansy
santykj didino 1,10 karto (f=0,10, OR=1,10 (1,03-1,17), p=0,003). Statistiskai
reik§mingos sirgimo SKL ir depresijos simptomy priklausomybés neradome

(p=0,792).
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4.6. Rizika lemianciy aleliy daZniy nustatymas

Aterosklerozés etiopatogenezés procese dalyvauja daug veiksniy, yra
keletas biologiniy keliy, o vienas svarbiausiy — kraujo lipidy apykaitos

sutrikimai. Tai sudaré pagrindg geny ir VNP atrankai.

Siam tyrimui genai ir VNP buvo atrinkti remiantis naujausiy moksliniy
literatiros Saltiniy, tyrimy, kurie néra pirminiai, o atkartojantys ir
patvirtinantys jau nustatytas asociacijas ar naujas statistiSkai reikSmingas
asociacijas didelése imtyse, analize. Buvo vadovautasi ne tik literatiira, bet ir

duomeny bazémis: Ensembl, NCBI Gene, dbSNP, 1000 Genomes.

Pasirinkti tik tie VNP, kurie reikSmingai susij¢ su aterosklerozés
sukeltomis $irdies ir kraujagysliy ligomis: KSL, insultu ir jy rizika lemiancia

dislipidemija.

Lenteléje 4.6.1 pateikiamos atrinktos ir su SKL ligomis siejamos 52
genetinés sritys / genai, jas reprezentuojantys 66 VNP, ligos rizikg lemiantys

aleliai bei literattiros Saltiniai.

4.6.1 lentelé. Tyrimui atrinkti SKL rizika lemiantys VNP aleliai

VNP .
o . . . Rizikos [, . . .
. Sritis identifikacinis . Saltiniai
Genai . alelis
numeris
Traylor M et al., 2012;
ZFHX3 16q22 TR A Gud)b/_jartsson DF et al., 2009
HDACY 7p21 rs2107595 A Dieaplons B ol 002
|Bellenguez C et al., 2012
SUPT3H/CDC5L 6p21 rs556621 A Traylor M et al., 2012;
\Holliday EG et al., 2012
CDKN2A/CDKN2B |9p21 rs2383207 G Traylor M et al., 2012
APOE 19q13 rs7412 TT Biffi A etal., 2010
APOE 19q13 rs7412 CC Biffi Aetal., 2010
4POB 2p24- p23  [rs1042031 A \Drenos F et al., 2007
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Ip21 Op21 rs10757274 Correia M et al., 2013
RXRA 0343 [rs11185660 A Peloso GM et T 2070
LIPA 10g23.2- rs11203042 A \Deloukas P et al., 2013
123.3
PCSK9 1p32.3 rs11206510 A \Deloukas P et al., 2013;
IRoberts R , 2012
ZC3HC1 7q32.2 rs11556924 G Deloukas P et al., 2013;
IRoberts R 2012
PCSK9 1p323 rs11591147 A \Dumitrescu L et al., 2011
GCKR 2p23 rs1260326 A \Dumitrescu L et al., 2011
LIPA 1 Oq23 2- rs1412444 IRoberts R et Stewart AFR,
33 A 2012
J<o.
MABCC6 16p13.1 rs150468 A Peloso GM et al., 2010
UBE27 17q2]32 rs15563 G \Deloukas P et al., 2013
MLXIPL 7q1123 rs17145738 A \Dumitrescu L et al., 2011
SMAD3 15922.33  [rs17228212 G Humfries SE et al., 2010
FADS1 1q2 13 rs174547 A \Dumitrescu L et al., 2011
MIA3 1q41 rs17464857 A Deloukas P et al., 2013
MIA3 1g4l rs17465637 C IRoberts R et Stewart AFR,
2012, Humfries SE et al.,
2010
\FURIN/FES 15g26.1 rs17514846 \Deloukas P et al., 2013
MTHFR 1p363 rs1801133 \Drenos F et al., 2007
HDACY 7p2 1.1 1rs2023938 \Deloukas P et al., 2013
SLC22A3/LPAL2/ 6q25.3/6926 [rs2048327 G \Deloukas P et al., 2013
LPA - q27/6q26
TOMMAO(APOE/APO|I9q13 152075650 = oot orar 2012
c1)
LPL 8p22 rs2197089 A \Dumitrescu L et al., 2011
ZEB2 2q22.3 1rs2252641 G \Deloukas P et al., 2013
HNF1A/C120rf43 12924.2/12q [rs2259816 A \[Humfries SE et al., 2010
24.31
LCAT 16q221 1rs2271293 A \Dumitrescu L et al., 2011
MRAS 3q223 1rs2306374 ];gf;rts R et Stewart AFR,
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9Ip21 Op21 rs2383206 G Igreusf ]"i:t al., 2010;
9Ip21 Op21 1rs2383207 G Correia M et al., 2013
LIPC 15q2]- q23 rs261332 A \Dumitrescu L et al., 2011
USF1 1922-q23  [rs2774279 G Correia M et al., 2013
SH2B3 1224 rs3184504 A Deloukas P et al., 2013;
IRoberts R, 2012
CDKN2BAS1 Op21.3 rs3217992 A \Deloukas P et al., 2013
CETP 16q2] rs3764261 A \Dumitrescu L et al., 2011
PLG 6q26 rs4252120 A IDeloukas P et al., 2013
UPOE/APOC4 19q13.2 rs4420638 A \Dumitrescu L et al., 2011
4APOE 19q13.2 13445925 G Deloukas P et al., 2013
COL4A1/COL4A2 13934 rs4773144 G \Deloukas P et al., 2013;
IRoberts R, 2012
LIPcC 15921- q23 [rs4775041 C \Dumitrescu L et al., 2011
LIPC 15921- q23 [rs4775065 A Peloso GM et al., 2010
IL6R 1g21 rs4845625 A \Deloukas P et al., 2013
CDKN2A/CDKN2B 9p21 rs4977574 G §Zlb§rts R et Stewart AFR,
CXCLI12 10gq11.1 rs501120 A Humfries SE et al., 2010;
Deloukas P et al., 2013
4POB 2p24- p23 rs562338 A \Dumitrescu L et al., 2011
4BO 9q342 rs579459 G \Deloukas P et al., 2013;
IRoberts R, 2012
CETP 16921 135882 A Peloso GM et al., 2010
ITGB3 17q2132 rs5918 G \Drenos F et al., 2007
SORTI1 lp]33’ rs599839 \Humfiies SE et al., 2010;
A \Dumitrescu L et al., 2011;
[RobertsR et Stewart AFR,
1p21.3- i
CELSR2/SORTI 1p21 rs646776 A Humfries SE et al., 2010;
\Dumitrescu L et al., 2011
IPON1 7q213 rs662 G \Drenos F et al., 2007
LDLR 19p132 rs688 A Correia M et al., 2013
Cé6orf105 6p24.1 rs6903956 A 1;3532” 15 R et Stewart AFR,
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4APOB 2p24- p23  [rs693 A [Dumitrescu L et al., 2011
UDAMTS7 15924.2 rs7173743 A Deloukas P et al., 2013
SELP 1g22- q25 [rs732314 A Peloso GM et al,, 2010
GCKR 2p23 rs780094 A Dumitrescu L et al., 2011
CUBN 10p12.31 rs7893395 G Peloso GM et al., 2010
PHACTRI1 6p24.1 rs9369640 A Deloukas P et al., 2013
COL4A1/COL4A2 13g34 rs9515203 A Deloukas P et al., 2013
PDGFD 11g22.3 rs974819 A ?séztia;fzztl azl-; 2013;
MRAS 3q22.3 rs9818870 A Humfries SE et al., 2010;

\Deloukas P et al., 2013

Pirmieji $e$i VNP iSeminio ir hemoraginio insulto rizikos Zymenys. Kiti 60
VNP — KSL, M, dislipidemijos rizika lemiantys genomo Zymenys
(sudaryta VU MF ZMGK darbuotojos dr. Ingridos Domarkienés).

Siekiant jvertinti genetine lietuviy SKL rizika, 295 asmenims buvo

atliktas genetinés struktiiros ir jvairovés tyrimas pagal atrinktus 61 VNP.

Analizuojant duomenis pirmiausia atlikta kokybés kontrole GenomeStudio™

programa.

Tirty VNP genotipy dazniai pateikiami 4.6.2 lenteléje.

Gavome statistiSkai reikSmingg SeSiy genetiniy sri¢iy genotipy dazniy

asociacija su sergan¢iy SKL asmeny grupe.
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4.6.2 lentelé. Nustatyti VNP genotipy daZniai sergan¢iy SKL ir neserganéiy
grupeése

GENOTIPU DAZNIAI GENOTIPU DAZNIAI
VNP GT zzﬁanWS ls\lleslfrgantys VNP GT g:(rfantys I;Ie(sLergantys
rs1801133 AA 0,0909091 0,0725191 rs2383206 GG 0,1818182  0,2366412
AG 0,5151515  0,4389313 GA 0,4545455 0,5
GG 0,3939394  0,4885496 AA 0,3636364  0,2633588
rs11206510 GG 0 0,0229008 rs2383207 GG 0,1818182  0,2366412
GA 0,2121212  0,259542 GA 0,4545455  0,5038168
AA 0,7878788  0,7175573 AA 0,3636364  0,259542
rs11591147 AA 0 0 rs579459 GG 0,1212121 0,0572519
AC 0 0,0152672 GA 0,3333333  0,3816794
cC 1 0,9847328 AA 0,5454545  0,5610687
rs646776 GG 0,1212121 0,0536398 rs11185660 GG 0,0909091 0,03861
GA 0,4242424  0,3639847 GA 0,4242424  0,3552124
AA 0,4545455  0,5823755 AA 0,4848485  0,6061776
rs599839 GG 0,0909091 0,0538462 rs7893395 AA 0 0,0152672
GA 0,4545455  0,3653846 AG 0,1212121 0,2748092
AA 0,4545455  0,5807692 GG 0,8787879  0,7099237
rs4845625 GG 0,3030303  0,240458 rs501120 GG 0 0,0076923
GA 0,4545455  0,4923664 GA 0,09375 0,2346154
AA 0,2424242  0,2671756 AA 0,90625 0,7576923
rs2774279  AA 0,1212121 0,0763359 rs11203042 AA 0,0606061 0,129771
AG 0,3939394  0,4198473 AG 0,4848485  0,4770992
GG 0,4848485  0,5038168 GG 0,4545455  0,3931298
rs732314 GG 0,2424242  0,1832061 rs1412444  AA 0,0606061 0,0916031
GA 0,5151515  0,4503817 AG 0,3939394  0,4770992
AA 0,2424242  0,3664122 GG 0,5454545  0,4312977
rs17464857 CC 0 0,0343511 rs174547 GG 0,030303 0,0839695
CA 0,2121212  0,3091603 GA 0,4242424  0,3854962
AA 0,7878788  0,6564885 AA 0,5454545  0,5305344
rs17465637 AA 0,1818182  0,1111111 rs974819 AA 0,0606061 0,0881226
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AC 0,5151515  0,4252874 AG 0,3030303  0,3831418
CcC 0,3030303  0,4636015 GG 0,6363636  0,5287356
rs1042031 AA 0,030303 0,0267176 rs2259816 AA 0,1515152  0,1412214
AG 0,3939394  0,3358779 AC 0,3636364  0,4274809
GG 0,5757576  0,6374046 CcC 0,4848485  0,4312977
rs693 AA 0,1515152  0,2099237 rs4773144 GG 0,2727273  0,1423077
AG 0,5454545  0,5763359 GA 0,5151515  0,4961538
GG 0,3030303  0,2137405 AA 0,2121212  0,3615385
rs562338 AA 0,030303 0,0343511 rs9515203 GG 0,0909091 0,0381679
AG 0,2727273  0,3053435 GA 0,3636364  0,3778626
GG 0,6969697  0,6603053 AA 0,5454545  0,5839695
rs1260326 AA 0,1212121 0,1183206 rs4775041 GG 0,0909091 0,0763359
AG 0,5757576  0,5419847 GC 0,3939394  0,4122137
GG 0,3030303  0,3396947 CcC 0,5151515  0,5114504
rs780094 AA 0,1212121 0,1183206 rs261332 AA 0,030303 0,0648855
AG 0,5757576  0,5381679 AG 0,5151515  0,3664122
GG 0,3030303  0,3435115 GG 0,4545455  0,5687023
rs2252641 GG 0 0,1564885 rs4775065 AA 0 0,0383142
GA 0,4242424  0,3969466 AG 0,3636364  0,3180077
AA 0,5757576  0,4465649 GG 0,6363636  0,6436782
rs2306374 GG 0 0,0152672 rs17228212 GG 0,030303 0,0687023
GA 0,3333333  0,2519084 GA 0,4545455  0,3740458
AA 0,6666667  0,7328244 AA 0,5151515  0,5572519
rs9818870 AA 0 0,0152672 rs7173743 GG 0,2424242  0,1930502
AG 0,3333333  0,2519084 GA 0,5454545  0,5328185
GG 0,6666667  0,7328244 AA 02121212 0,2741313
rs6903956 AA 0,2121212  0,091954 rs17514846 CC 0,1212121 0,2615385
AG 0,4848485  0,4176245 CA 0,4545455  0,4923077
GG 0,3030303  0,4904215 AA 0,4242424  0,2461538
rs9369640 cC 0,1515152  0,1068702 rs150468 CcC 0,030303 0,015444
CA 0,4242424  0,519084 CA 0,2424242  0,2277992
AA 0,4242424  0,3740458 AA 0,7272727  0,7567568
rs2048327 GG 0,1818182  0,1030534 rs3764261 AA 0,0606061 0,0839695
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GA 0,3636364  0,480916 AC 0,3939394  0,4160305
AA 0,4545455  0,4160305 CcC 0,5454545 0,5
rs4252120 GG 0,0606061 0,0648855 rs5882 GG 0,0909091 0,0877863
GA 0,4545455  0,3206107 GA 0,4242424  0,4160305
AA 0,4848485  0,6145038 AA 0,4848485  0,4961832
rs2023938 GG 0,030303 0,0038314 rs2271293 AA 0,030303 0,0152672
GA 0,2424242  0,1149425 AG 0,2424242  0,2175573
AA 0,7272727  0,8812261 GG 0,7272727  0,7671756
rs2107595 AA 0,09375 0,03861 rs879324 AA 0,030303 0,019084
AG 0,28125 0,2741313 AG 0,2424242  0,2519084
GG 0,625 0,6872587 GG 0,7272727  0,7290076
rs17145738 AA 0 0,0114504 rs5918 GG 0,030303 0,0153257
AG 0,1515152  0,2290076 GA 0,3939394  0,2605364
GG 0,8484848  0,759542 AA 0,5757576  0,7241379
rs662 GG 0,0606061 0,0725191 rs15563 GG 0,2727273  0,2337165
GA 0,3333333  0,3549618 GA 0,4242424  0,48659
AA 0,6060606  0,5725191 AA 0,3030303  0,2796935
rs11556924 AA 0,0606061 0,1946565 rs688 AA 0,1515152  0,1679389
AG 0,5757576  0,4961832 AG 0,4848485  0,5038168
GG 0,3636364  0,3091603 GG 0,3636364  0,3282443
rs2197089 GG 0,3333333  0,2298851 rs2075650 GG 0,0606061 0,0305344
GA 0,3636364  0,4904215 GA 0,3030303  0,2977099
AA 0,3030303  0,2796935 AA 0,6363636  0,6717557
rs3217992 AA 0,1818182  0,1609195 rs445925 AA 0 0,0114504
AG 0,4848485  0,51341 AG 0,2727273  0,1679389
GG 0,3333333  0,3256705 GG 0,7272727  0,8206107
rs10757274 GG 0,1515152  0,221374 rs4420638 GG 0,0606061 0,019084
GA 0,4545455  0,4770992 GA 0,3030303  0,240458
AA 0,3939394  0,3015267 AA 0,6363636  0,740458
rs4977574 GG 0,1515152  0,2251908
GA 0,4545455  0,4732824
AA 0,3939394  0,3015267

Statistiskai reikSmingi skirtumai pazyméti, VNP — vieno nukleotido polimorfizmas, GT —
genotipas, SKL — §irdies ir kraujagysliy ligos.
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Palyginimas buvo atlieckamas pagal retesnjji alelj. 13-oje chromosomoje
rs4773144 (G) sergandiyjy SKL grupéje GG santykis prie§ kitus genotipus,
palyginti su nesergan¢iy SKL grupe, yra reik$mingai didesnis (y2(1)=4.9,
p<0,026); 7-oje chromosomoje 152023938 (G) serganciyjy SKL grupéje GG
daznis reik§mingai didesnis (32(1)=7, p<0,008), palyginti su neserganéiy SKL.

Siy dviejy sri¢iy retojo alelio (G) homozigotinis genotipas (GG)
dominuoja serganciyjy grupéje, palyginti su nesergan¢iy SKL. Retasis alelis
yra recesyvaus veikimo, o heterozigotos néra pakankama salyga polinkiui |

liga.

6-oje chromosomoje 156903956 (C) serganéiyjy SKL grupéje CC
genotipo daznis reikSmingai didesnis (¥2(1)=6,2, p<0,01), palyginti su
neserganéiais SKL tiriamaisiais. Taigi apibendrindami galime teigti, kad

nustatéme tris reikSmingai su liga asocijuoty sri¢iy genotipus.

10-0je chromosomoje rs7893395 (A) AA ir AG genotipas (x2(1)=4,3,
p<0,03), taip pat 2-oje chromosomoje rs2252641 (G) GG genotipas (¥2(1)=
4,8, p<0,02) bei 15-oje chromosomoje rs17514846 (C) CC genotipas (}2(1)=
5,8, p<0,01) nesergan¢iy SKL asmeny grupéje nustatyti statistiskai reik§mingai

daZniau, todel gali biiti vertinami kaip apsauginiai.

Palyginamieji 47 genetiniy sriciy 61 VNP aleliy dazniai buvo
analizuojami serganéiy SKL ir nesergané¢iy SKL tiriamyjy grupése. Visi toliau
pateikiami VNP aleliy ir genotipy daZniai atitinka HardZio ir Vainbergo

pusiausvyrg, p>0,001. Rezultatai pateikiami 4.6.3 lenteléje.

4.6.3 lentelé. VNP aleliy dazniy skirtumai serganéiy SKL ir neserganéiy
tiriamyjy Lietuvos populiacijoje

A | RAD sergan¢iy | RAD neserganciy

CHR | VNP 1 SKL SKL A2 P OR

1 rs1801133 A ]0,3485 0,292 G 0,3916 1,297
1 rs11206510 | G | 0,1061 0,1527 A 10,3625 0,658
1 rs11591147 [ A |0 0,007634 C 1 0

1 15646776 G |0,3333 0,2356 A 1009526 | 1,622
1 rs599839 G [0,3182 0,2365 A 10,1713 1,506
1 rs4845625 G |0,5303 0,4866 A 10,5166 1,191
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1 rs2774279 A 10,3182 0,2863 G 0,5685 1,164
1 rs732314 G |05 0,4084 A 0,1854 1,449
1 rs17464857 | C | 0,1061 0,1889 A 0,1246 0,509
1 rs17465637 | A 10,4394 0,3238 C 0,0721 1,637
2 rs1042031 A ]0,2273 0,1947 G 0,5152 1,217
2 rs693 A ] 0,4242 0,4981 G 0,2964 0,742
2 rs562338 A ] 0,1667 0,187 G 0,8663 0,869
2 rs1260326 A ] 0,4091 0,3893 G 0,7897 1,086
2 rs780094 A | 0,4091 0,3874 G 0,7892 1,095
2 rs2252641 G | 0,2121 0,355 A 0,02654 | 0,489
3 rs2306374 G | 0,1667 0,1412 A 0,5777 1,216
3 rs9818870 A ] 0,1667 0,1412 G 0,5777 1,216
6 rs6903956 A ] 0,4545 0,3008 G 0,01648 1,937
6 rs9369640 C 10,3636 0,3664 A 1 0,988
6 152048327 G | 0,3636 0,3435 A 0,7841 1,092
6 rs4252120 G | 0,2879 0,2252 A 0,279 1,391
7 rs2023938 G | 0,1515 0,0613 A 0,01806 | 2,734
7 rs2107595 A 10,2344 0,1757 G 0,3017 1,436
7 rs17145738 | A | 0,07576 0,126 G 0,3156 0,568
7 1s662 G | 0,2273 0,25 A 0,7635 0,882
7 rs11556924 | A | 0,3485 0,4427 G 0,1499 0,673
8 rs2197089 G | 0,5152 0,4751 A 0,6015 1,174
9 rs3217992 A | 04242 0,4176 G 1 1,028
9 rs10757274 | G | 0,3788 0,4599 A 0,2384 0,716
9 rs4977574 G | 0,3788 0,4618 A 0,2378 0,710
9 152383206 G | 0,4091 0,4866 A 0,2426 0,730
9 rs2383207 G | 0,4091 0,4885 A 0,2412 0,724
9 rs579459 G | 0,2879 0,2481 A 0,5475 1,225
9 rs11185660 | G | 0,303 0,2162 A 0,1193 1,576
10 rs7893395 A ] 0,06061 0,1527 G 0,04089 | 0,358
10 rs501120 G | 0,04688 0,125 A 0,09496 | 0,344
10 rs11203042 | A | 0,303 0,3683 G 0,3422 0,745
10 rs1412444 A 10,2576 0,3302 G 0,2651 0,704
11 rs174547 G | 0,2424 0,2767 A 0,6604 0,836
11 rs974819 A 10,2121 0,2797 G 0,3042 0,693
12 rs2259816 A 10,3333 0,355 C 0,7856 0,908
13 rs4773144 G |0,5303 0,3904 A 0,03335 1,763
13 rs9515203 G | 0,2727 0,2271 A 0,4394 1,276
15 154775041 G | 0,2879 0,2824 C 1 1,027
15 rs261332 A 10,2879 0,2481 G 0,5475 1,225
15 rs4775065 A ] 0,1818 0,1973 G 0,8699 0,904
15 rs17228212 | G | 0,2576 0,2557 A 1 4,200
15 rs7173743 G | 0,5152 0,4595 A 0,4328 4,203
15 rs17514846 | C | 0,3485 0,5077 A 0,01822 ] 0,518
16 rs150468 C |0,1515 0,1293 A 0,5668 1,202
16 rs3764261 A 10,2576 0,292 C 0,6656 0,841
16 rs5882 G | 0,303 0,2958 A 0,8872 1,035
16 rs2271293 A | 0,1515 0,124 G 0,5556 1,261
16 rs879324 A | 0,1515 0,145 G 0,8541 1,053
17 rs5918 G 10,2273 0,1456 A 0,1023 1,726
17 rs15563 G | 0,4848 0,477 A 1 1,032
19 rs688 A 10,3939 0,4198 G 0,7913 0,898

97




19 rs2075650 G | 0,2121 0,1794 A 0,502 1,232
19 rs445925 A | 0,1364 0,09542 G 0,2803 1,497
19 154420638 G | 0,2121 0,1393 A 0,1386 1,663

StatistiSkai reik§mingi skirtumai paZymeéti. CHR — chromosoma; A1 — retesnysis
alelis; VNP — vieno nukleotido polimorfizmo identifikacinis numeris; RAD —
retesniojo alelio daznis, A2 alternatyvus retesniajam alelis; p — p-reikSmée; OR — Sansy
santykis.

Tiriamoje Lietuvos populiacijoje nustattme su SKL reik§mingai
asocijuotas SeSias genetines sritis ar genus. StatistiSkai reikSmingai serganciyjy
SKL ir neserganéiy grupés skiriasi pagal VNP ir genotipy aleliy daZnius:
1s2252641 (G) esanciu 2-oje chromosomoje ir siejamu su ZEB2 geno sritimi
(p<0,026); rs6903956 (A) esanciu 6-oje chromosomoje, siejamu su C6orf105
genu (p<0,01648); rs2023938 (G) esanciu 7-oje chromosomoje, siejamu su
HDAC9 genu (p<0,01806); rs789335 (A) esanciu 10-oje chromosomoje,
siecjamu su CUBN genu (p<0,04089); rs4773144 (G) esanciu 13-oje
chromosomoje ir siejamu su COL4A1/COL4A2 geny sritimi (p<0,033);
rs17514846 (C) esanciu 15-oje chromosomoje, siejamu su FURIN/FES geny
sritimi (p<0,018) .
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5. REZULTATU APTARIMAS

Sirdies ir kraujagysliy ligos Lietuvoje, kaip ir visoje Europoje, buvo ir
tebéra pagrindiné mirties priezastis [1-3]. Kartu koronariné Sirdies liga ir
insultas sudaro 60 proc. visy miréiy nuo SKL ir 2010 metais lémé daugiau nei
penktadal] mir¢iy ES valstybése. Lietuvoje standartizuotas mirtingumo nuo
kraujotakos sistemos ligy rodiklis beveik 2 kartus didesnis nei ES Salyse
[Rinkiiniené ir kt. 2013].

SKL yra pagrindiné vyry iki 65 mety mirties prieZastis devyniose ES
Salyse: Bulgarijoje, Latvijoje, Estijoje, Lietuvoje, Lenkijoje, Rumunijoje,
Slovakijoje, Kipre ir Suomijoje. Bulgarijoje — motery, jaunesniy nei 65 metai,

SKL yra pagrindiné mirties priezastis [Nichols ir kt., 2012].

Daugelio Sirdies ir kraujagysliy ligy galima iSvengti, bet tam reikia
perprasti ligos prigimtj, nustatyti jos atsiradimg lemiancius ir skatinancius

rizikos veiksnius ir juos mazinti.

Didelis sergamumas ir mirtingumas nuo SKL siejamas su dideliu
tradiciniy rizikos veiksniy paplitimu. Pagrindiniai Sirdies ir kraujagysliy ligy
rizikos veiksniai yra amzius, vyriSkoji lytis, rilkymas, arteriné hipertenzija,
dislipidemija, II tipo cukrinis diabetas, netaisyklinga mityba, nejudra,
nutukimas, psichinis bei socialinis stresas. Apie daugelj rizikos veiksniy mes
suzinome 1§ paciento anamnezes, atlikdami standartinius tyrimus, tokius kaip
KMI skai¢iavimas ar AKS matavimas. Tiksliau rizikg galime vertinti, atlikg
laboratorinius tyrimus, ypa¢ kraujo lipidy, gliukozés ir uZdegimo Zymeny
koncentracijos kraujo plazmoje. Atrandama vis naujy rizikos veiksniy, vis
didesni pasiekimai genetikos srityje, atrandami genetiniai Zymenys, kurie gali
prisidéti gilinant Zinias, jas taikant diagnostikai ir gerinant sergamumo

situacija.
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Islickantj didelj sergamuma SKL bandéme paaiskinti atlikdami §j
tyrima, ieSkodami sasajy tarp SKL ir tradiciniy rizikos veiksniy, mitybos
Iprociy, aterosklerozés biocheminiy ir genomo Zymeny. Tyrimo metu taip pat
sieckéme iSsiaiSkinti, kurie veiksniai labiausiai paplite tirtoje Lietuvos

populiacijoje.

Suplanuoto skerspjiivio tyrimo metu atsitiktinés atrankos biidu
apklauséme lietuviy Seimas, kuriy bent trys kartos gyveno toje pacioje
teritorijoje. Tolesnei duomeny analizei buvo pasirinkti negiminingi 40—
65 mety asmenys. Amziaus grupés intervalas nuo 40-65 mety pasirinktas
neatsitiktinai: bitent $iame amiaus intervale SKL ligos pasireiskia
anksciausiai, o nustacius rizikos veiksnius taikomos prevencinés ir gyvenseng

koreguojancios priemonés yra pacios veiksmingiausios.

Taip pat kompleksiskai vertinome ne tik mitybos ir gyvensenos jprocius,
Seimos anamnezg, nerimo, depresijos paplitimg, bet ir atlikome aterogenezes
laboratoriniy rodikliy (lipidy, gliukozés, uzdegimo zymens djCRB) kiekio
kraujyje tyrimus, méginome analizuoti apolipoproteino Al, apolipoproteino B,
lipoproteino (a) koncentracijg kraujyje, kaip galimus tokio amziaus asmeny

rizikos rodiklius.

Siekiant jvertinti geneting lietuviy SKL rizika, buvo atliktas genetinés
struktiiros ir jvairoveés tyrimas pagal atrinktus 61 VNP. Nustatéme rizikos
aleliy ir genotipy daZnius ir reik§minga genetiniy Zymeny asociacija su SKL

tiriamoje lietuviy populiacijoje.

Naudotas momentinis skerspjiivio tyrimo metodas neleidZzia jvertinti
priezastiniy rysiy, galime nustatyti tik sasajas tarp SKL ir §ios ligos rizikos
veiksniy. Dazninio mitybos tyrimo anketoje buvo klausiama apie pagrindiniy
maisto produkty vartojimo jprocius, bet neklauséme apie vidutinj dazniausiai
suvalgyty porcijy skaiciy, apie vartojamo alkoholio rii§j ir kiekj, surukomy
cigareCiy skai¢iy. Taciau deél tyrimui naudotos anketos klausimy gausos

nebuvo galimybiy i§samiau apklausti tiriamyjy.
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Vienas i§ tyrimo trilkumy yra tas, kad duomenis apie tiriamy asmeny g}
ir svor] analizavome pagal jy paciy nurodytas reikSmes. Kita vertus, esama ir
tokios tyrimo metodikos, todél tikimes, kad Sios galimos paklaidos nedaré

jtakos esminéms §io tyrimo iSvadoms.

5.1.  Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksniy svarba

AmZius ir lytis

Misy tyrime dalyvavo tiriamieji, kuriy vidutinis amzZius buvo
48,5946,14 mety. 12,2 proc. tiriamyjy sirgo Sirdies ir kraujagysliy ligomis
(SKL), i§ ju 49,1 proc. sudaré vyrai ir 50,9 proc. — moterys. Tiek vyrai, tiek
moterys SKL sirgo vienodai daznai (p=0,983). Palyginome SKL serganéiy ir
nesergandiy asmeny grupes: sergantys SKL tiriamieji buvo statistiskai

reik§mingai vyresni nei nesergantys SKL (p<0,0001).

Amziaus ir lyties paveikti negalime, Sie rizikos veiksniai néra
modifikuojami. SKL daZniau suserga vyresnio amziaus zmonés. Sirdies ligy
rizikos veiksniai koronaring Sirdies ligg skatina abiem lytims ir visose amZiaus
grupése, taCiau nevienodai. 45-55 mety vyrai Sirdies ir kraujagysliy ligomis
serga dazniau nei to paties amZiaus moterys. SKL grupés vyrams labiau
tikétina KSL, moterys dazniau serga insultu ir, Zinoma, $i liga pasireiskia jau

vélesniame amziuje [Leening ir kt., 2014].
Arteriné hipertenzija, metabolinis sindromas

Lietuva priskirta prie didesnio AH paplitimo Saliy. Mes savo tyrime
nekeléeme tikslo placiau nagrinéti arterinés hipertenzijos, apie AH paplitimg
sprendéme 1§ paciy tiriamyjy uzpildyty ankety apie ligas. Atsitiktin¢je imtyje
anketos buvo sutikrintos su medicininés dokumentacijos (f.025/a) jrasais.
Tiriamieji tiksliai nurodé (anketos duomenys visiSkai atitiko £.025/a jrasus)

apie sergamuma AH. Misy tyrimo metu AH paplitimas 40—65 mety grupéje
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sické 31,1 proc. Statistiskai reik§mingai skyrési AH daznis tarp serganéiy SKL
— 45,6 proc. ir neserganciy tiriamyjy — 29,1 proc. (p=0,012). Reikia pabrezti,
kad AH paplitimas did¢ja nuo 60 mety, o daugumos misy tiriamyjy amziaus
vidurkis buvo 48,59+6,14 mety, todél ir paplitimas yra mazesnis nei kity tyréjy

gauti duomenys.

2007 mety duomenimis (CINDI projektas), Lietuvos rajonuose
padidéjusj kraujospiidj turéjo 60,3 proc. 25-64 mety vyry ir 44,6 proc. motery
[Grabauskas ir kt., 2008]. PanaStis duomenys gaunami tiriant ir miesto
(MONICA tyrimas) gyventojus [Domarkiené ir kt., 2003]. AH paplitimas
nesumazegjo ir iSlieka gana dideli rodikliai: vykdant LitHiR programag

nustatytas hipertenzijos paplitimas siekia 57,6 proc. [Rinkiinien¢, 2014].

Kasdieng¢je praktikoje Seimos gydytojas turi vertinti AKS ir bendrg KV
rizikg. Rizika didéja, jei kartu yra ir kity rizikos veiksniy, pavyzdziui,
metabolinis sindromas, CD, nutukimas, dislipidemija. Misy tyrime CD
paplitimas sudar¢ 4,7 proc., o 15,4 proc. tiriamyjy patys pazyméjo, kad yra
nutuke. Nutukimas stipriai koreliuoja su MS dazZniu. Pastebéjome, kad
sergan¢iy SKL vyry gliukozés koncentracija kraujyje buvo statistiskai
reikSmingai didesné nei sveikyjy (p<0,04). Darome prielaida, kad dalis vyry
turéjo metabolin} sindromg, MS nenurodé né vienas anketg pildgs tiriamasis.
Epidemiologiniuose tyrimuose nurodomas skirtingas MS paplitimas. Jo daznis
didesnis tarp vyresnio amziaus pacienty. Vyrams dazniausiai nustatoma
hiperglikemija, hipertrigliceridemija ir AH, o moterims yra daznesnis pilvinis
nutukimas, sumazéjusi DTL-Ch koncentracija kraujyje [Hu ir kt., 2008].
Lietuvoje MS paplitimas, CINDI tyrimo duomenimis, yra 15,1 proc.
[Grabauskas, 2008], LitHiR projekto duomenimis — 28,7 proc. [Rinkiiniené,
2012]. Remiantis 2009-2012 mety tyrimais, Lietuvoje CD daZnis siekia
10,1 proc. ir §is rodiklis panaSus j ES vidurkj [Rink@iniené, 2014].
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Dislipidemija

Dislipidemija yra vienas svarbiausiy veiksniy, lemianciy aterosklerozés
ir SKL isivystyma. Tod¢l dislipidemijos korekcija yra vienas svarbiausiy SKL
rizikos mazinimo strategijy prioritety. Misy tyrimo duomenimis, bendrojo
cholesterolio vidutin¢ reikSmé¢ yra 6,24+1,09 mmol/l, o dislipidemijos
paplitimas grésmingai didelis — 94,2 proc. Sis bendrojo cholesterolio vidurkis
yra gerokai didesnis nei ES gyventojy: ¢ia vyry bendrojo cholesterolio vidurkis

5,0-5,6 mmol/l, motery 4,9-5,6 mmol/l tarp motery [Farzadfar ir kt., 2011].

Misy tyrime vyry bendrojo cholesterolio vidurkis nustatytas 6,28+1,18
mmol/l, motery — 6,2 + 1,00 mmol/l ir yra Siek tiek didesnis uz nustatytg
(5,8 mmol/l) ankstesnio Lietuvos gyventojy tyrimo metu [Laucevicius ir kt.,

2014].

PSO MONICA duomenimis, vyry hipercholesterolemijos paplitimas
sudaro 80,7 proc., motery — 82,7 proc. ir per tiriamaji laikotarpj nekito. Vyry
bendrojo cholesterolio vidutinés reikSmes padidéjo nuo 5,9 mmol/l iki 6,1 mmol/l
(p<0,05), motery — nuo 6,09 mmol/l iki 6,31 mmol/l (p<0,001) [Domarkien¢ ir
kt., 2003].

Be to, MTL-Ch koncentracija 4,12+0,97 mmol/l gerokai vir§ija
Vokietijos, Didziosios Britanijos ir Pranciizijos gyventojy panasaus amziaus
MTL-Ch vidurkius (atitinkamai MTL-Ch jverciai: 3,4 mmol/l, 3,6 mmol/l ir
3,9 mmol/l) [Langan ir kt., 2012; Ahluwalia ir kt., 2006; Barbaresco ir kt.,
2014].

Jei MTL-Ch koncentracija kraujo serume >2,5 mmol/l, paprastai

rekomenduojamas medikamentinis gydymas [Reiner ir kt., 2011].

Jei serumo trigliceridy vert¢ yra >1,7 mmol/l, nustatoma
hipertrigliceridemija, koreguojama gyvensena, skiriamas medikamentinis

gydymas [Chapman ir kt., 2011].
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Europoje trigliceridy koncentracija serume yra 1,7 mmol/l brity,
1,4 mmol/l — vokie€iy, 1,2 mmol/l — pranciizy [Langan ir kt., 2012; Ahluwalia
ir kt., 2006; Barbaresco ir kt., 2014].

Lietuvos vyrams nustatéme vir§ijancia normos ribg viduting TG
koncentracijg — 1,86+1,77 mmol/l, o Lietuvos moterims budinga gerokai

mazesné TG koncentracija — 1,304+0,66 mmol/l.

Misy tyrimo duomenimis, Lietuvos gyventojai turi daug didesng
bendrojo cholesterolio ir TG koncentracija, palyginti su kitomis ES
valstybémis  narémis.  Nustattme DTL-Ch  koncentracija  vyrams
1,32+0,37 mmol/l, moterims 1,51+0,34 mmol/l. Si DTL-Ch koncentracija
atitinka normos ribg ir yra panasi | brity, suomiy, pranciizy, bet mazesné nei
vokieciy populiacijoje [Langan ir kt., 2012; Ahluwalia ir kt., 2006; Barbaresco
ir kt., 2014; Hu ir kt., 2004].

Cholesterolio kiekj mazinanc€iy vaisty skyrimas yra vienas i§ pirminiy
zingsniy SKL rizikos mazinimo link: sumaZinus MTL-Ch 1 mmol/l, SKL
rizika sumazéja 22 proc., o jei pasiekiamas MTL-Ch koncentracijos
sumazéjimas 40—50 proc. — SKL rizika sumazéja beveik per puse [Baigent ir
kt., 2010]. Deja, 1§ visy Europos Saliy Lietuvoje yra maziausias statiny

vartojimo daZnis [Reiner ir kt., 2013].

Todeél tobulinant SKL prevencija biitina atsizvelgti j dislipidemijos
paplitimg tarp Lietuvos gyventojy, o veiksminga dislipidemijos korekcija —

efektyvus biidas mazinti SKL sergamuma ir mirtinguma.
Nutukimas

Nutukimo paplitimas per pastaruosius du deSimtmecius iSaugo tris
kartus, daugiau negu pusé¢ suaugusiy gyventojy daugelyje PSO regiono Saliy
turi antsvorio, o ketvirtis — jau yra nutuke [Barzda ir kt., 2009]. Misy tyrimo
duomenimis, vidutinis KMI buvo 28,36+4,53 kg/m® vyry ir 27,9+5,20 kg/m*
motery grupéje. Normaly KMI (18,5-24,9 kg/m®) turéjo vos kas ketvirtas
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tiriamasis (26,4 proc.), beveik kas antras (46,9 proc.) turéjo antsvorio (25—

29,9 kg/m?), 0 26,7 proc. buvo nutuke (=30 kg/m?).

Ankstesnio didelés imties 40—64 mety Lietuvos gyventojy tyrimo metu
nustatytas vidutinis KMI buvo labai panasus — 28,9 kg/m” [Laucevicius ir kt.,
2014]. Visi Sie jverciai smarkiai vir§ija nustatyta ES Saliy gyventojy KMI
vidurkj, kur vyry jis buvo 27,0 kg/m*, o motery — 26,0 kg/m” [Finucane ir kt.,
2011].

Vertinant Lietuvos 50-64 mety vyry kiino masés pokycCius pagal
1997 m., 2002 m. ir 2007 m. tyrimy duomenis nustatyta, kad sumazéjo
normalios kiino masés asmeny ir padauge¢jo antsvorio turin¢iy bei nutukusiy
vyry. Lyginant 2007 m. ir 2002 m. 50-64 mety amZziaus motery tyrimy

duomenis, matoma nutukusiy motery didéjimo tendencija [Barzda ir kt., 2009].

Nutukimo paplitimo poky¢iai siejami su pasikeitusiais mitybos ir fizinio
aktyvumo jprociais, kuriems atsirasti tur¢jo reikSmés socialiniai ir ekonominiai
aplinkos pokyc¢iai. 2012 metais atlikto suaugusiy Lietuvos Zmoniy gyvensenos
tyrimo rezultatai patvirtina, kad vyry antsvorio paplitimas per 1994-2012 m.
laikotarpi padidéjo nuo 47 proc. iki 61 proc., o nutukimo — nuo 10 proc. iki
18 proc. Nutukimo paplitimas nustatytas penktadaliui, o antsvoris — 44 proc.

motery [Grabauskas ir kt., 2013].

Suomijoje atlikto tyrimo duomenimis, KMI padidéjimas 1 kg/m’
padidina SKL rizika 7 proc. [Hu ir kt., 2004]. Nutukimas didéja su amZiumi,
daugéjant nutukusiy Zmoniy, daugéja MS, 2 tipo CD bei SKL rizika. PSO ir ES
dokumentuose pabréziama, kad biatina skirti didesnj démes] nutukimo

profilaktikai ir kontrolei bei nuolat stebéti nutukimo epidemiologing situacija.
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Gyvensenos rizikos veiksniai

Rilkymas neabejotinai siejamas su didesne SKL rizika. Pavojingas ne tik
aktyvus, bet ir pasyvus rukymas. Miisy tyrimas rodo, kad daugiau nei pusé
(56,9 proc.) tiriamyjy neriikké. Rikeé 25,6 proc. tirlamyjy. Tyrimo metu apie
surikomy cigare¢iy kieki nebuvo teiraujamasi. StatistiSkai reikSmingo
skirtumo tarp sergan¢iy SKL ir neserganéiy tiriamyjy ir rikymo jproio
negavome. Finbalt Health Monitor tyrimo duomenimis, 2002 metais
daugiausiai rukanciy vyry buvo Latvijoje (51 proc.), maziausiai — Suomijoje

(26 proc.) [Grabauskas, Zaborskis ir kt., 2004].

Lietuvoje matomos riikymo paplitimo didé¢jimo tendencijos — nuo 2009 iki
2012 mety, paplitimas siekia 22,7 proc. Tai i§ dalies lémée did¢jantis rikkanciy motery skaicius
(2009 m. rike 7.4 proc., 2012 m. — 94 proc. motery) [Rinkiinien¢ 2014]. Ta pacig motery
rukymo didéjimo tendencija pazyméjo ir kitas Lietuvoje atliktas tyrimas: motery
rukymo daznis sudaré¢ 7,2 proc. (95 proc. PI 4,7-9,7 proc.), vyry rikymo
paplitimas nepakito [Domarkiené ir kt., 2003]. Kity tyréjy atlikto tyrimo
duomenimis, kasdien riiko 47 proc. vyry ir 13,7 proc. motery [Abaravicius ir

kt., 2002].

Gyventojy fizinio aktyvumo mazéjimas yra viena i§ pagrindiniy nutukimo
epidemijos priezasciy [Grabauskas ir kt., 2013]. Nustatyta, kad fizinis aktyvumas gali
35 proc. sumazinti mirtinguma nuo Sirdies ir kraujagysliy ligy [Novon ir kt., 2008].

Maz¢jant sunkaus fizinio darbo pramonéje, zemés iikyje, statybose ir
kitur, didesn¢ reikSme jgauna fizinis aktyvumas laisvalaikio metu. Miisy tyrime
fiziskai neaktyviis laisvalaikiu 38,5 proc., kas antras (48,8 proc.) 1§ lengvo fizinio
aktyvumo formy renkasi vaiksciojimg. Mankstinasi tik 12,0 proc. tirlamyjy. Kas
trecias tiriamasis (31,1 proc.) dirba sédimg darbg. 35,9 proc. pazymé¢jo, kad darbe
tenka vaikSCioti. Suaugusiy Zmoniy gyvensenos tyrimo (Finbalt Health Monitor
projekto) duomenimis, Lietuvoje 2002 metais mankStinosi 48,2 proc. vyry ir
42,1 proc. motery [Grabauskas, Zaborskis ir kt. 2004]. Nuo 1994 m. Lietuvos

gyventojy, kurie mankStinasi bent keturis kartus per savaite, dalis padidé¢jo
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beveik du kartus, taiau fizinis aktyvumas laisvalaikio metu iSlieka
nepakankamas [Grabauskas ir kt., 2013]. Manome, kad didesnis fizinis
aktyvumas labiau paplites tarp miesto gyventojy. Tg patvirtina atlikto CINDI
tyrimo metu gauti duomenys — fizinio aktyvumo stoka nustatyta 69,9 proc.
vyry ir 67,8 proc. motery [Ramazauskiene, 2011]. Kity tyréjy duomenimis,
Lietuvoje nepakankamas fizinis aktyvumas budingas 49,9 proc. tiriamyjy

[Rinkiinien¢, 2014].

Manoma, kad saikingas (30 g/d vyrams, 15 g/d moterims) alkoholiniy
gérimy, kuriy sudétyje yra polifenoliy, vartojimas susijes su maZesne SKL
rizika, nes didina DTL-Ch, Apo Al, azoto oksido koncentracijg, maz¢ja CRB,
trombocity agregacija, oksiduoty MTL-Ch kiekis kraujyje [Chiva-Blanch ir kt.,
2013].

Tyrimo metu retkarciais alkoholj vartojo 79,3 proc. respondenty. Mes
nustatéme, kad nesergan¢iy SKL grupéje alkoholio vartojimo daZnis buvo
statistiskai reik§mingai didesnis nei sergandiy SKL tiriamuyjy grupéje
(p<0,001). Miisy tyrime nebuvo specialiai klausiama apie suvartojamo

alkoholio raisj ir kiek.

Lietuvoje atlikty tyrimy apie alkoholio vartojima duomenimis,
35,8 proc. motery ir 26,6 proc. nurode¢, kad geria vyng bent du kartus per
menes], taip pat daugéja aly vartojanciy zmoniy [Grabauskas, Zaborskis ir kt.,

2004].

Nors tyrimy metaanalizés patvirtina saikingo alkoholio, ypa¢ raudonojo
vyno, vartojimo kardioprotekcinj poveikj, taiau rekomenduojant alkoholinius
geérimus su polifenoliais reikia biiti atsargiems — alkoholio vartojimas neturéty

biiti propaguojamas.

Seimos anamnezé yra vienas i§ vertintiny SKL rizikos veiksniy.
Svarbios S§io tyrimo jzvalgos buvo susijusios su pirmos ir antros eilés
giminaic¢iy sergamumu SKL bei serganciy Seimos nariy skai¢iumi. Kas antras

probandas nurodé, kad jy $eimoje yra nariy, serganéiy SKL (koronarine $irdies
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liga, miokardo infarktu, insultu). Kad SKL serga mama — nurodé¢ 30,5 proc.,
kad serga tévas — 31,8 proc. tirlamyjy. Svarbu tai, esant teigiamai Seimos
anamnezei tarp pirmos eilés giminaiciy, probando Sansy santykis (OR) sirgti
SKL yra 1,78. SKL rizikos prasme didziausia jtaka probandui turi mamos ir
sesers sergamumas, o jei serga Seimoje tévas ir brolis — statistiSkai reikSmingo
skirtumo tarp serganéiy SKL ir neserganéiy tiriamyjy negavome. Taip pat
nagrinéjome sergamumo SKL sasajas su serganéiy giminaidiy skai¢iumi. Tarp
probandy SKL daznio ir giminaiéiy, sergan¢iy SKL, skailiaus statistiskai

reikSmingy sgsajy neradome.

Tyrimo metu gauti rezultatai patvirtina kity tyréjy duomenis.
Framinghamo tyrimo mokslininkai nustaté, kad jei Seimoje nors vienas i§ tévy
serga SKL, rizika vyrams sirgti SKL per astuonerius metus iSauga dvigubai,

moterims — 70 proc. [Lloyd-Jones ir kt., 2004].

Retrospektyviaisiais tyrimais pastebéta, kad jei eimoje SKL serga nors
vienas pirmos eilés giminaitis, $ansy santykis (OR) susirgti SKL yra 1,1-2,63.
Sansy santykis (OR) sirgti tampa 4,1 (95 % PI: 2,5-6,7), jei pirmos eilés

giminai¢iai SKL suserga ankstyvame iki 55 mety amziuje [Imes ir kt., 2014].

Lietuvoje atlikus tyrimg nustatyta, kad mamos ankstyvas sergamumas
AH beveik tris kartus didina jos siinaus rizikg turéti padidéjusi AKS jaunuolio
amziuje (OR=2,86, 95 % PI: 1,4-5,9, p=0,003) [Paulauskiene, 2011], o AH yra

vienas reikSmingiausiy SKL rizikos veiksniy.

Taigi medicininé informacija apie pirmos ir antros eilés giminaiciy
sveikatg yra informatyviausia. Seimos anamnezé pravarti ieskant rysiy tarp
genetikos, genomikos ir klinikinés praktikos, nes atspindi daugiaveiksniy ligy
paveldéty genetiniy veiksniy, aplinkos bei geny ir aplinkos saveika, kuri gali

daryti jtaka rizikai susirgti [Khoury, 2003].

Seimos anamnezé yra nepriklausomas SKL rizikos veiksnys ir gali tapti
atrankos instrumentu nustatant jauny besimptomiy asmeny SKL rizika. Seimos

anamnez¢ yra svarbi medicinos praktikoje, galinti motyvuoti asmenj, kurio
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Seimoje yra KSL atvejy, keisti gyvensenos jprocius. Iki $iol islieka poreikis
turéti metodika, kaip efektyviai kaupti duomenis; biitina atlikti tolesnius
tyrimus, kad Seimos anamnez¢ tapty jrodymais pagristu diagnostikos jrankiu

[Imes ir kt., 2014].

5.2. Mitybos jprociy korekcijos svarba

Vienas pagrindiniy sveikata lemianciy bei ligy rizika maZinanciy
elementy yra sveika mityba. Moksliniy tyrimy duomenimis, mitybos jprociai
net 25-30 proc. turi jtakos sveikatai [Dobrovolskij, 2013]. Netinkama mityba —
vienas i§ SKL, CD, nutukimo, onkologiniy ligy rizikos veiksniy [Margetts,
2003]. Misy tikslas buvo jvertinti 40—65 mety amziaus tiriamyjy mitybos

jprodius ir jy sasajas su SKL Lietuvos populiacijoje.

Nustatétme, kad misy tiriamyjy pagrindiniai maisto produkty
pasirinkimo kriterijai buvo skonis (54,2 proc.), o sveikatos gerinimo tikslu
maistg rinkosi tik kas ketvirtas (23 proc.) Lietuvos gyventojas. Moterys
statistiSkai reikSmingai dazniau rinkosi maisto produktus sveikatos gerinimui
(p<0,003) 1r dé¢l specialios dietos biitinumo (p=0,002). StatistiSkai reikSmingy
maisto produkty pasirinkimo kriterijy skirtumy tarp SKL serganéiy ir

neserganciy tiriamyjy nenustatéme.

2007 m. atlikto Lietuvos suaugusiyjy gyventojy faktiSkos mitybos bei
mitybos ir gyvensenos tyrimo duomenimis, pagrindiniai maisto produkty
pasirinkimo kriterijjai buvo skonis ir kaina, o sveikatos gerinimo (ligy
profilaktikos) tikslu rinkosi maistg tik 18,9 proc. gyventojy [Barzda ir kt.,
2009].

Prielaida, kad moterys turi daugiau Ziniy apie sveika mityba, patvirtina
ir moksliniy tyrimy duomenys [Lin ir kt., 2011]. Tod¢l nutaréme jvertinti

pagrindiniy maisto produkty vartojimo jprocius ir juo palyginti tarp lyciy.
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Nustatéme, kad statistiSkai reik§mingai dazniau Sviezias darzoves vartojo
moterys (p<0,005). Bet pasteb¢jome, kad tik 14,9 proc. tiriamyjy Sviezias
darzoves vartojo kasdien. Vertinant Svieziy darzoviy vartojimo daZnumag
1997 m. ir lyginant su 2007 m., jy vartojimas kasdien (6—7 kartus per savaite)
sumazgjo atitinkamai nuo 70,3 proc. iki 43,4 proc. [Barzda ir kt., 2009].

Pakankamas §vieziy darzoviy ir vaisiy vartojimas apsaugo nuo SKL,
modifikavus dietg galima sumazinti endotelio disfunkcijg ir uzdegimo Zymeny,

kurie dalyvauja aterotrombozés procese, kieki [van Bussel ir kt., 2015].

Nustatyta, kad Zmonés, kurie per dieng valgo iki 8 porcijy vaisiy ir
darzoviy, turi 22 proc. maZesn¢ rizika mirti nuo KSL, palyginti su tais, kurie
suvalgo maziau nei 3 porcijas. Taigi viena porcija (80 g) susijusi su 4 proc.

mazesne mirties nuo KV ligy rizika [Marmot, 2011].

Rekomenduojama per parg suvartoti 5 porcijas Svieziy darZoviy ir
vaisiy, nes juose gausu antioksidanty: vitaminy E, C, karoteno, flavonoidy,
fenoliy bei augaliniy steroliy, maistiniy skaiduly. Rekomenduojama, kad
Sviezios darzoves sudaryty didesn¢ dalj nei vaisiai. Vaisiuose yra gan didelis

monosacharidy kiekis.

Svedijoje atliktame mitybos jpro¢iy tyrime buvo nustatyta, kad kasdien
Sviezias darzoves vartojo beveik pusé¢ apklausty motery ir beveik trecdalis vyry

[Simunaniemi ir kt., 2009].

2007 metais Lietuvos gyventojy mitybos jprocius nagrinéjancio tyrimo
duomenimis, nustatytas mazas virty ir troskinty darzoviy suvartojimo daznis —

6,1 proc. gyventojy Sias darZoves vartojo kasdien [Barzda ir kt., 2009].

Vos 4,3 proc. miisy tyrime dalyvavusiy tiriamyjy virtas ir troSkintas
darzoves vartojo kasdien (67 kartus per savaitg), daZniausiai jas vartojo 1-2
kartus per savaite (61,6 proc.), statistiSkai reikSmingo skirtumo pagal vartojimo

daZnj tarp lyCiy nenustatéme.

110



Misy tyrimo duomenimis, 59,4 proc. respondenty kasdien vartojo
grudinius produktus. Kasdien griidinius produktus vartojo 65,5 proc. serganciy
SKL ir 58,8 proc. neserganéiy tiriamyjy (p=0,327), 65,4 proc. vyry ir
53,6 proc. motery (p=0,010).

Gridai, jy produktai yra maistiniy skaiduly Saltinis. Maistinés skaidulos
mazina cholesterolio koncentracijg kraujyje, apsaugo nuo nutukimo, mazina
SKL rizika [Lairon ir kt., 2005]. Tod¢l svarbu kasdien vartoti kokybisky, rupiai
malty griiddiniy produkty.

2007 metais atlikto tyrimo metu rasti panaSiis rezultatai: 46,9 proc.
respondenty kasdien vartojo grudinius produktus, statistiSkai reikSmingai
daugiau vyry nei motery vartojo grudinius produktus kasdien ir kelis kartus per

dieng (p<0,001) [Barzda, 2011].

Kas trecias tiriamasis (37,4 proc.) miisy tyrimo metu Zuvj ir zZuvies
produktus vartojo 1-2 kartus per savaite, kas antras (55,1 proc.) — re€iau nei
1 kartg per savaitg. 2007 metais atlikto tyrimo metu Zuvies ir jos produkty 1—
2 kartus per savaite vartojo didzioji dalis (75,3 proc.) respondenty [Barzda,
2011].

Zuvies ir zuvies produkty vartojimo daZnis skyrési SKL serganéiy ir
neserganciy tiriamyjy grupese (p=0,029), statistiSkai reikSmingo skirtumo tarp

ly¢iy nenustatéme.

Zuvis yra baltymy, PNRR, vitaminy ir mineraly 3altinis. Atliktos
apzvalginiy tyrimy metaanalizés duomenimis, zuvies vartojimas 1-2 kartus per
savaite siejamas su mazesniu mirtingumu nuo Sirdies ir kraujagysliy ligos,
ypa¢ rekomenduojamas vidutinge ir didele rizika turintiems pacientams. Jei
SKL yra diagnozuota, Amerikos Sirdies asociacija ir Amerikos kardiology
kolegija rekomenduoja padidinti Zuvies vartojimg iki 2 karty per savaite

[Widmer ir kt., 2015].
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Pagrindiniai riebaly ir cholesterolio Saltiniai yra mésa, pienas ir jy
produktai. Misy tyrimo metu mésos ir jos produkty vartojimo daznis
statistiSkai reik§mingai skyrési serganéiy ir neserganéiy SKL (p=0,025) bei
vyry ir motery grupése (p<0,0001). Net 8 proc. vyry pazymejo, kad mésa
vartoja kelis kartus per dieng; 3-5 kartus per savaitg¢ vartojo 38,6 proc.
serganéiy SKL ir 39,1 proc. neserganéiy. Dauguma motery (61,3 proc.) atsake,
kad joms skaniausia paukstiena, o daugumai vyry (67,7 proc.) skanesné buvo
kiauliena, ir beveik pus¢ visy vyry (56,9 proc.) ir motery (51,5 proc.) atsake,
kad kepta meésa jiems yra skaniausia. Neradome statistiSkai reikSmingy
skirtumy tarp SKL sergandiy ir neserganéiy tiriamyjy grupiy pagal jvairiy

mesos rusiy vartojimg ar mésos apdorojimo biida.

JAV tyréjy duomenimis, padid¢jo raudonos mésos vartojimas tarp vyry
ir sumaz¢jo tarp motery [Wang ir kt., 2010]. Baltijos Salyse atlikto tyrimo metu
taip pat buvo nustatyta, kad vyrai patikimai daugiau nei moterys kasdien valgo
mesg ir jos produktus [Prattala ir kt., 2007]. CINDI projektas parode, kad vyry,
valgiusiy mésg 4 kartus per savaite, buvo patikimai daugiau nei motery —

atitinkamai 59,8 ir 49,3 proc. [RamaZzauskien¢, 2011].

Analizuojant Lietuvos gyventojy maisto produkty suvartojimo
tendencijas reikia pazymeti, kad per pastargj; deSimtmet; (1997-2007 m.)

didéjo mésos ir meésos produkty vartojimas [Barzda ir kt., 2010].

Nustatéme, kad kiauSinius kaip atskirg patiekalg 1-2 kartus per savaite
vartojo 46,7 proc. vyry ir 41,9 proc. motery. StatistiSkai patikimu skirtumu
(p<0,0001) vyrai kasdien kiauS$inius vartojo dazniau negu moterys. Sergantys ir

nesergantys SKL kiausinius vartojo vienodai daznai (p=0,919).

Pieng ir jo produktus tik kas ketvirtas (24 proc.) lietuvis vartojo kasdien.
Pieno ir jo produkty nevartojo 1§ viso 3,9 proc. apklaustyjy. Pieno vartojimo
daznis SKL serganéiy ir neserganéiy tiriamyjy grupése statistiskai reik§mingai
nesiskyrée. 2007 metais atlikto tyrimo duomenys panaSis — pieng ir pieno

produktus kasdien vartojo 28,9 proc. apklaustyjy [Barzda, 2011]. 2013 metais
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vykdytos apklausos metu pieng ir jo produktus kasdien vartojo 36,9 proc.

gyventojy [Dobrovolskij, 2013].

Pagal PSO mitybos rekomendacijas pagaminty patiekaly stdyti
nereikia, druskos turi pakakti, kiek buvo jdéta gaminant maisto patiekalus.
Kaip parodé misy tyrimas, mazesné gyventojy dalis (38 proc.) patiekaly pries
valg] nestdo, statistiSkai patikimu skirtumu moterys nestido dazniau nei vyrai
(p<0,0001). 57,1 proc. gyventojy patiekalus siido, jei patiekalas nepakankamai
strus. Tai sutampa ir su 2013 metais atliktos apklausos duomenimis — stide

58,0 proc. apklaustyjy dél tos pacios priezasties [Dobrovolskij, 2013].

Sveikos mitybos rekomendacijose pazymima, kad reikia mazinti riebaly

vartojima, gyviininius riebalus reikia keisti augaliniu aliejumi, turin¢iu PNRR.

Misy tyrimas parode, kad didzioji dalis, t.y. 88,3 proc. tiriamyjy,
maistui gaminti vartojo augalinj aliejy, 3,9 proc. sviestg, 0,9 proc. margaring ir
6,9 proc. gyvulinius taukus. StatistiSkai reik§mingo jvairiy riebaly vartojimo
daznio skirtumo tarp SKL serganiy ir neserganciy apklaustyjy (p=0,816)
neradome. PanaSts rezultatai gauti 2013 metais atliktos apklausos metu —
nustatyta, kad augalinj aliejy vartoja 82,2 proc., margaring — 2,8 proc.,

gyvulinius taukus — 2,3 proc. [Dobrovolskij, 2013].

Amerikos Sirdies asociacija 2006 metais paskelbé mitybos
rekomendacijas siekiant sumazinti SKL rizika. Jose pazymima, kad saldinti
gérimai ir saldumyny vartojimas turi buti sumaZzinti iki minimaliy kiekiy
[Mahan, 2008]. Miisy tyrimo duomenimis, saldumynus kasdien vartojo 15,4
proc. respondenty. Saldumynus 1-2 kartus per savaite vartojo kas trecias
tiriamasis (33,3 proc.), saldumyny vartojimo daznis nesiskyré tarp SKL

serganciy ir neserganciy tiriamyjy (p=0,203) ir tarp ly¢iy (p=0,579).

Kiti tyr¢jai nustaté, kad saldumynus bent 4 kartus per savaite valge

didel¢ dalis Lietuvos rajony gyventojy [Ramazauskiene, 2011].
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Taip pat buvo vertinamas lietuviy valgymo rezimas. DidZioji dauguma
tiriamyjy (73,5 proc.) atsaké, jog nesimaitina tuo paciu metu, 26,5 proc nurode¢,
jog valgo tuo paciu metu. Kai kada uzkandZiauja 76,3 proc. asmeny, daznai —
15,7 proc. Vertinant mitybos tinkamumg 38,3 proc. vyry ir pusé motery

(50,2 proc.) mane, kad jy mityba néra tinkama (p<0,0001).

2007 metais atliktos apklausos metu tik tre¢dalis suaugusiy Lietuvos
gyventojy man¢, kad jy mityba tinkama [Barzda, 2011]. 2013 metais atliktos
apklausos metu gauti duomenys taip pat sutampa su misy gautaisiais — tik
23 proc. Lietuvos gyventojy daZniausiai valgé tuo paciu laiku. Daznai

uzkandziavo tarp pagrindiniy valgymy 16 proc. [Dobrovolskij, 2013].

Mitybos jpro¢iams palyginti tarp SKL neserganéiy ir sergandiy grupiy
pritaikéme daugiamatés atitikties analiz¢ (MCA), kuri parodé, kad mitybos
ipro¢iai yra skirtingi. Serganciyjy SKL grupéje pastebéjome isskirtinai didelj

meésos ir jos produkty bei kiauSiniy vartojimo daznj.

Lyginant 2007 ir 1997 metais Lietuvoje atlikty tyrimy duomenis,
pastebima, kad padid¢jo mésos ir jos produkty vartojimas [Barzda, 2011].

Pagal devynis tinkamos mitybos poZzymius palyging SKL neserganéiy ir
serganiy tiriamyjy surinkty baly sumas, statistiSkai reikSmingo skirtumo

negavome.

Tyrimas atskleid¢, kad Lietuvos gyventojy mityba néra sveikatinanti ir
neatitinka sveikos mitybos rekomendacijy. Zuvies ir Zuvies produkty bei mésos
ir jos produkty vartojimo daznis SKL serganéiy ir neserganéiy grupése buvo
skirtingas. Per retai vartojama Svieziy darzoviy ir vaisiy, gridy, Zuvies ir jy
produkty. Palygine vyry ir motery mitybos jpro¢ius nustatéme, kad moterys
dazniau laikosi sveikos mitybos rekomendacijy (dazniau vartoja Sviezias
darzoves kasdien, daZniau nesiido maisto, refiau valgo meésg, teikdamos
pirmenybe paukstienai). Todé¢l svarbu suteikti gyventojams mokslu pagristy

ziniy apie mitybos ir sveikatos rysius.
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5.3. Biocheminiy aterosklerozés Zymeny jvertinimas ir Kkorekcijos

svarba

Klasikiniy biocheminiy aterosklerozés Zymeny ankstyvas ir ilgalaikis
padidéjimas — aterosklerozés ir jos komplikacijy: koronarinés Sirdies ligos, MI,
insulto, rizikos veiksnys. Biocheminiy zymeny nustatymas leidzia vertinti

rizika, stebéti atsakg | medikamentinj gydyma, prognozuoti ligos eiga.

Tradiciniy biocheminiy aterosklerozés Zymeny — bendrojo cholesterolio,
trigliceridy, MTL-Ch, DTL-Ch, CRB, Lp (a), Apo-Al ir Apo-B tyrimo
rezultatai parodé, kad daugelio Siy biozymeny vidutiné koncentracija virsija

rekomenduojamas ribas (5.1 skyrius).

Eksperimentiniy tyrimy metu nustatyta, kad DTL-Ch ir Apo-Al stabdo
MTL-Ch oksidacijg ir mazina aterosklerozes progresavima [She ir kt., 1992].
Yra duomeny, kad nustatant KSL rizika kraujo serumo Apo-Al yra
patikimesnis rodiklis negu DLT-Ch kiekis ir leidzia patikimai prognozuoti MI
vyrams [Luc ir kt., 2002]. Apo-B yra patikimas prognozuojamos KSL rizikos
zymuo [Pencina ir kt., 2015]. Taip pat ir padidéjusi trigliceridy koncentracija
susijusi su didesne SKL rizika: padidéjus trigliceridy koncentracijai, padidéja

SKL ligy rizika [Liu ir kt., 2013].

Misy tyrime vertindami biocheminius kraujo parametrus -
antiaterogeniniy DLT-Ch ir Apo-A1 koncentracijos be1 Apo-A/Apo-B santykio
— statistiskai reik§mingo skirtumo tarp SKL serganéiy ir neserganéiy tiriamuyjy
grupiy negavome. Taip pat atmetus amzZiaus jtaka, statistiSkai reikSmingo
biocheminiy kraujo parametry skirtumo tarp grupiy neradome. Pazymeétina,
kad aterogeninio MTL-Ch koncentracijos vidurkis kraujo serume yra didesnis
nei viruting leidziama MTL-Ch (<3 mmol/l) riba. Taip pat SKL serganéiy
vyry gliukozés koncentracija buvo statistiSkai reikSmingai didesné nei

neserganciy vyry (p<0,04).
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Nustatyta, kad nutukimas ir antsvoris yra susij¢ su aterogeniniais kraujo
serumo lipidy ir apolipoproteiny pokyciais [Williams ir kt., 2003]. Mes
nustatéme statistiSkai reikSmingg vidurkiy skirtuma tarp gliukozes (p<0,0001),
DTL-Ch (p<0,0001), TG (p<0,0001) ir CRB (p<0,03), Apo-Al(p<0,0001),
Apo-B(p<0,0001), Apo-A/ApoB (p<0,0001) skirtingose KMI grupése.

Misy tyrimo duomenys sutampa su ty tyrimy, kuriuose nustatyta, jog
nutukusiy zmoniy gliukozes, trigliceridy, Apo-B koncentracija kraujo plazmoje
yra didesné, o DTL-Ch ir Apo-A1l kiekis kraujo plazmoje yra mazesnis nei
normalig kiino mase¢ turiniy Zmoniy, o Apo-Al/Apo-B santykis gali biti

reik§mingas KSL rizikos jvertinimo veiksnys [Lu ir kt., 2011].

Taip pat jrodyta, kad esant antsvoriui ar nutukimui padidé¢ja citokiny,

kartu ir CRB, kiekis kraujo serume [Park ir kt., 2005].

INTERHEART tyrimas parodé, kad ApoB /ApoAl santykis patikimai
nurodo KSL rizika jvairaus amziaus grupése, todél turi biti jtrauktas j kliniking

praktika [McQueen ir kt., 2008].

Misy tyrimo metu Lp(a) koncentracija tarp grupiy statistiSkai
reikSmingai nesiskyré. Lp(a) koncentracija rekomenduojama tirti, jei yra
teigiama ankstyva KV ligy Seimos anamnezé didelés rizikos asmenims

[ESC/EAS, 2011].

Padidéjusi kraujo serumo MTL-Ch koncentracija yra visuotinai
pripazintas SKL rizikos veiksnys. Apo-B koncentracija kraujo serume atspindi
ne tik MTL-Ch, bet ir kity kraujyje esanciy aterogeniniy daleliy visuma, tod¢l
Apo B yra patikimesnis SKL rodiklis [Williams ir kt., 2003], o Apo-Al ir Apo-
B santykis gali padéti tiksliau jvertinti KV rizika, todél tikslinga Siuos tyrimus
taikyti kasdien¢je praktikoje.
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5.4. Nerimo bei depresijos svarba

Nustatéme, jog Lietuvos 40—-65 mety amZziaus populiacijoje 37,7 proc.
tiriamyjy pasireiSké nerimo simptomy, o 17,5 proc. tiriamyjy — depresijos
simptomy. Motery nerimo simptomy vertinimas buvo statistiSkai reikSmingai
didesnis nei vyry (p<0,0001): 47,9 proc. motery ir 27,3 proc. vyry pasireiSke

klinikiniai nerimo simptomai (HAD skalés nerimo simptomy jvertinimas buvo

8 ir daugiau baly).

Depresijos simptomy vertinimo statistiSkai reikSmingo skirtumo tarp
ly¢iy nenustatéme (p=0,695). Dauguma tyréjy nagrinéja jau serganéiy SKL —
patyrusiy miokardo infarkta ar serganciy koronarine Sirdies liga — Zmoniy
sasajas su nerimu ir depresija. Siais tyrimais nustatyta, kad sergantys
koronarine Sirdies liga pacientai, dazniau moterys nei vyrai, patiria depresijg ir
nerima. Nerimas nustatytas 42 proc. SKL serganéiy tiriamyjy, o depresiné
buklé — 27,3 proc. [Mikalitkstiené ir kt., 2013]. Kita tyréjy grupé teigia, kad
moterys po MI labiau linkusios j depresiskuma nei vyrai [Serpytis ir kt., 2014].

Nyderlandy depresijos ir nerimo kohortinio tyrimo duomenimis,
patiriantys nerima asmenys tris keturis kartus dazniau sirgo SKL (OR 2,7,
95 % PI: 1,31-5,56), o jei, be nerimo, patiriama dar ir depresija — Sansy
santykis OR sirgti SKL dar padidéja 3,54 (95 % PI: 1,79-6,98) [Vogelzangs ir
kt., 2010].

dazniau pasireiské SKL sergan¢iy nei neserganéiy tiriamyjy grupéje.
Prospektyviyjy tyrimy metaanalizés duomenys patvirtino nerimo ir SKL rysj
[Roest ir kt., 2010]. Kitas prospektyvusis kohortinis tyrimas, atliktas
Suomijoje, parodé, kad nerimas didina SKL rizika, turi jtakos ligos eigai,
paciento sveikimui. Padidéjes nerimas siejamas su didesne pakartotinio
infarkto, pasikartojan¢iy iSemijos priepuoliy ir mirties rizika [Cohen ir kt.,

2015].
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Aterosklerozés procesas prasideda anksti gyvenime ir yra veikiamas
potencialiai modifikuojamy rizikos veiksniy, gyvensenos ir aplinkos poveikio.
Prospektyvioji populiaciné studija, kurioje dalyvavo 37 291 Norvegijos
gyventojas, atskleidé, kad depresija ir nerimas reikSmingai siejosi su antro tipo
cukrinio diabeto (CD) iSsivystymo rizika per 10 mety stebéjimo laikotarpi
(Sansy santykis OR 1,8, 95 % PI: 1,3-2,5) [Engum, 2007]. Kiti tyréjai nustate
depresijos ir padidéjusio C reaktyviojo baltymo (CRB) kiekio ry$; [Danner,
2003]. Misy tyrimo duomenimis, reikSmingos koreliacijos tarp depresijos ar

nerimo ir tirty biocheminiy aterosklerozés zymeny negauta.

Ankstesni populiaciniai tyrimai ir SKL serganéiy tyrimai patvirtina
nerimo simptomy ir SKL rysj [Vogelzangs ir kt., 2010]. Mes taip pat
nustattme  statistiSkai reik§minga sirgimo SKL ir nerimo simptomy
priklausomybe: nerimo simptomy jvertinimo padidéjimas balu SKL Zansy
santykj didino 1,10 karto. Statistiskai reik§mingos sirgimo SKL ir depresijos
simptomy priklausomybés neradome. Miisy tyrimo duomenys sutampa su kito
didelés imties kohortinio tyrimo rezultatais, kai buvo nustatytas stiprus nerimo,
misraus depresijos/nerimo sutrikimo ir SKL ry$ys [Vogelzangs ir kt., 2010].
Visgi yra keletas tyrimy, kurie patvirtina, jog depresija didina SKL rizika
1,6 karto [Nicholson ir kt., 2006; Van der Kooy ir kt., 2007].

Nerimas yra svarbus veiksnys, turintis jtakos tiek besimptomiy asmeny,
tiek Sirdies ir kraujagysliy ligomis sergan¢iy pacienty sveikatai ir gydymui.

Klinikiniame darbe svarbus tinkamas jo jvertinimas ir efektyvi korekcija.

5.5. Genetinés rizikos jvertinimas

Genetines rizikos vertinimas yra svarbus nustatant individualy polinkj

anksti vystytis aterosklerozei ir galimybe taikyti prevencines priemones.
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Vykdant tyrimg buvo atrinktos Zinomos genetinés sritys pagal tiriamy 61 VNP
rizikos aleliy daznius. Pagal §iuos genetinius SKL rizika lemianéius Zymenis
1Stirta 295 bendros Lietuvos populiacijos asmeny. Atliktas asociacijy tyrimas ir
palygintas rizikos aleliy daznis SKL serganéiy ir neserganéiy tiriamyjy

grupése.

Sveiky ir serganciy pacienty grupése nustatéme statistiSkai reik§minga
skirtumg tarp 6 aleliy dazniy. Labiausiai iSsiskirianc¢ios Sansy santykio
reikSmes buvo dviejy VNP atveju: rs6903956 (A) 6-oje chromosomoje,
siejamu su Cé6orf105 genu (p<0,01648); Sansy santykis OR 1,92; rs2023938
(G) 7-oje chromosomoje, siejamu su HDACY9 genu (p<0,01806); Sansy
santykis OR 2,73.

Nagrinédami, kaip C6orfI05 genas gali biti susijes su SKL ir
aterosklerozés procesais, naudojome NCBI Gene duomeny baze. Sis genas,
sinoniminis pavadinimas ADTRP (angl. androgen-dependent TFPl —
regulating protein), esantis 6p24.1, regulivoja TFPI (angl. fissue factor

pathway inhibitor) raiSka ir aktyvuma, didina endotelio apsaugg nuo kreséjimo.

Literatiiroje randama duomeny, kad §io geno sumazéjusi raiSka yra
susijusi su ateroskleroziniu pazeidimu, o mutacija Siame gene teigiamai
koreliuoja su koronarinés Sirdies ligos rizika kiny populiacijoje [Chinetti-

Gbaguidi ir kt., 2015].

HDACY genas, esantis 7-oje chromosomoje (7p21.1), koduoja histony
deacetilaze 9. Histonai atlieka svarby vaidmen; transkripcijos reguliavime,
lastelés cikle ir raidoje. Histono acetilinimas / deacetilinimas keicia
chromosomy struktirg ir veikia transkripcijos veiksnio prieigg prie DNR.

Baltymas gali atlikti svarby vaidmenj kraujodaroje.

Plataus masto genomo asociacijos tyrimas, atliktas 3548 pacientams,
sergantiems iSeminiu insultu, ir 28 583 sveikiems asmenims Europos

palikuoniy grupéje, patvirtina asociacijg tarp HDACY [7p21.1 geno srities ir
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i$eminio insulto rizikos (rs11984041; P = 1,87 x 10 "'"); 3ansy santykis (OR) =
1,42, 95 % PI 1,28-1,57) [Bellenguez ir kt., 2012].

ZEB2 geno 2q22.3 sritis koduoja prie cinko pirSteliy E motyvo
prisijjungiant] homeobox 2 baltymg, kuris dalyvauja DNR transkripcijos
slopinimo procese, saveikauja su aktyvintu SMADs. StatistiSkai reikSminga
asociacija tarip ZEB2 rs2252641 ir koronarinés Sirdies ligos patvirtinta ir

GWAS tyrime [The CARDIoGRAMplusC4D Consortium 2013].

COL4A1/COL4A2 koduoja kolageno, IV tipo alfa 1 ir alfa 2 baltymus,
kurie uztikrina membrany stabilumg. Nustatyta §iy geny statistiSkai reik§minga

asociacija su KSL ir MI [Roberts, 2014].

Remiantis gautais rezultatais, 1s789335 (A), esantis 10-oje
chromosomoje, siejamas su CUBN genu (p<0,04089), irrs17514846 (C),
esantis 15-oje chromosomoje, siejamas su FURIN/FES geny sritimi
(p<0,018), statistiSkai patikimai dazniau nustatomi sveikyjy grupe¢je, todel Sios
genetinés sritys gali biti siejamos su mazesne rizika susirgti Sirdies ir

kraujagysliy ligomis.

Misy tyrimo metu gauta SeSiy genetiniy sri¢iy rizikos aleliy statistiSkai
reik§minga asociacija su SKL. Todél galime teigti, kad §ie genetiniai Zymenys
yra reikSmingi Lietuvos populiacijoje ir gali buti naudojami prognozuojant

SKL rizika.

Reikalingi tolesni didelés imties tyrimai siekiant patvirtinti ir ieskoti
naujy genetiniy Zymeny. Ateityje, jtraukdami ] diagnostines strategijas
genetiniy Zymeny tyrimg besimptomiy, vidutinés ar didelés rizikos pacienty

SKL rizikai jvertinti, galésime efektyviau taikyti prevencijos priemones.
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6. ISVADOS

1. Lietuvos vidurinio amziaus gyventojy SKL rizikos veiksniai labai paplite:
normaly kiino svorj turi vos kas ketvirtas Lietuvos gyventojas, pusé
apklaustyjy turi antsvorio, o 26,7 proc. yra nutuk¢. Taip pat nustatéme maZza
fizinj aktyvuma laisvalaikiu. Seiminé ligos anamnez¢ yra svarbus SKL rizikos
veiksnys ir gali tapti atrankos instrumentu nustatant jauny besimptomiy

asmeny SKL rizika, atkreipiant démesj j mamos ir sesers (-y) sergamuma SKL.

2. Vertindami Lietuvos suaugusiy gyventojy mitybos jpro¢ius nustatéme, kad
daugumos Lietuvos gyventojy mityba neatitinka sveikos mitybos
rekomendacijy: mazas Svieziy darzoviy ir vaisiy, griidy ir gridiniy produkty,
zuvies 1r jos produkty kasdienio vartojimo daznis, didelis gyvulinés kilmeés

produkty, t. y. mésos, vartojimo daznis.

3. Nustatéme dislipidemijos paplitimg — 94,2 proc. Miisy tyrimo duomenimis,
Lietuvos gyventojai turi didesne, nei rekomenduojama, viduting bendrojo Ch,
MTL-Ch ir TG koncentracijg. Sasajy tarp tirty biocheminiy aterosklerozés

zymeny ir SKL neradome.

4. Nustatéme, jog nerimo simptomus patiria kas trecias (37,7 proc.) apklaustas
asmuo Lietuvos populiacijoje, depresijos simptomus nustatéme 17,5 proc.
tiriamyjy. Gavome reik§mingas sgsajas tarp sirgimo SKL ir nerimo: nerimo
simptomy jvertinimo padidéjimas vienu balu SKL $ansy santykj didino 1,10
karto. Statistifkai reik§mingos sirgimo SKL ir depresijos simptomy

priklausomybés neradome.

5. Tiriamoje Lietuvos populiacijoje nustatéeme SeSiy aleliy dazniy statistiSkai
reikSmingus skirtumus (ZEB2, CUBN, FURIN/FES, C6orfl05, HDACY ir
COL4A41/COL4A2 genuose) SKL neserganéiy ir serganéiy asmeny grupéje.

Statistiskai reik§mingai nesergan¢iy SKL grupéje aleliy ir genotipy didesnis

daznis nustatytas: rs2252641 (G), esancio 2-oje chromosomoje, siejamo su
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ZEB2 geno sritimi; 1s789335 (A), esancio 10-oje chromosomoje, siejamo su
CUBN genu; 1517514846 (C), esanio 15-oje chromosomoje, siejamo su

FURIN/FES geny sritimi, todél Sie aleliai gali buti vertinami kaip apsauginiai.

Nustatéme ir tris reik§mingai su SKL asocijuotas sritis: 1s6903956 (A), esanéio
6-oje chromosomoje, siejamo su C6éorf105 genu; rs2023938 (G), esancio 7-oje
chromosomoje, siejamo su HDAC9 genu; rs4773144 (G), esancio 13-oje
chromosomoje, siejamo su COL4A1/COL4A2 geny sritimi.

7. PRAKTINES REKOMENDACIJOS

1. Didinant ligy prevenciniy programy efektyvumg pagrindinis démesys turi
buti kreipiamas ] individualizuotos prevencinés sistemos tobulinimg, vertinant
rizikos veiksnius. Seimos anamnezé yra svarbi medicinos praktikoje, galinti

motyvuoti asmenj, kurio eimoje yra KSL atvejy, keisti gyvensenos jprogius.

2. Jverting svarbiausius mitybos jprocius Lietuvoje, sitilome j ligy profilaktikos
programas jtraukti sveikg mityba, fizinj aktyvumg propaguojant; sveikatos
ugdyma. Turéty biiti skatinami mitybos poky¢€iai tinkamos mitybos link, ypac

vyry.

3. Tikslinga profilaktiSkai atlikti lipidy tyrimg antsvorio turintiems ir
nutukusiems darbingo amZiaus Zmonéms. Imtis grieZty priemoniy
dislipidemijai koreguoti — svarbi ir gyvensenos korekcija, ir medikamentinis

gydymas.

4. Prevencijos programose skirti daugiau démesio psichologiniams veiksniams.
Sergan¢iy SKL pacienty, kartu esant ir nerimui bei depresijai, priezitros
gerinimas, aktyvus ir ankstyvas pacienty iSaiSkinimas pirminés sveikatos
priezitiros jstaigose padéty laiku rekomenduoti tinkama didelés SKL rizikos

pacienty gydyma.
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5. Atsizvelgiant | kardiologinés rizikos vertinimo algoritmy taikyma, verta testi
tyrimus ir sudaryti rizikos vertinimo algoritmg Lietuvos gyventojy populiacijai,

jtraukiant ir genetinius rizikg lemiancius veiksnius.

6. Itraukti | prevencines programas daugiau privalomy laboratoriniy tyrimy,

susijusiy su padidéjusio polinkio vystytis aterosklerozei vertinimu.
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11. PRIEDAS. Tiriamyjy apklausos anketa

Apklauséjas Anketos Nr.

GYVENTOJU MITYBOS IR FIZINIO AKTYVUMO, SEIMOS ISTORIJOS
APKILAUSOS ANKETA

Tyrimo data: savaités diena

1. Lytis: 1o wvyras 20 moteris

2. Gimimo data (metai, ménuo, diena)

3. Ugis 4.Svoris

5.Tautybé: 1o lietuvis, -¢ 20 rusas,-¢ 30 lenkas,-¢ 4o kita

6. Issilavinimas: 1o pradinis 20 vidurinis 30 specialusis vidurinis 40
aukStasis

7. Gyvenamoji vieta: 10 miestas 20 kaimas

apskritis savivaldybé

miestas ar kaimas

8. Ar gyvenate vienas, -a? 1o taip 20 ne
9. Jeigu gyvenate ne vienas, paZymeékite, ar gyvena kartu su Jumis:
lo 04 mety vaikai 20 5-9 mety vaikai 30  10-12 mety vaikai

40 13-18 mety vaikai 5o  kiti asmenys (jrasykite)

10. Uzimtumas: lo darbininkas,-¢; 20 tarnautojas,-¢; 30 pensininkas,-
¢;40 namy Seimininké 50 moksleivis, -6, 60 studentas, -€ 70 bedarbis, -€

JUSU MITYBOS IPROCIAI

11.Pagrindiniai kriterijai, pagal kuriuos Jiis renkatés maisto produktus:

1o sveikatos gerinimas (ligy profilaktika) 2o specialios dietos biitinumas

30 kaina 40 skoninés savybés 50  Seimos nariy jtaka

12.Ar Siuo metu sergate arba sirgote:

o Sirdies kraujagysliy ligomis (miokardo infarktu, Sirdies ritmo sutrikimu, stenokardija.), —

pabraukite
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0 padidéjusiu kraujosptidziu (hipertonija)

O Uminiais galvos smegeny kraujotakos sutrikimais (insultu)
O cukralige (diabetu)

0 nutukimu

O trumparegyste

O veéziu (jei taip, tai kokio organo?)

o létinémis plauciy ligomis (astma, 1étine obstrukcine plauciy liga)
o depresija, polinkiu j depresiskumag

O ar esate jautrus

0 alkoholizmu

O odos ligomis (Zvyneliné, dermatitas)

o kita

O nesergu

Kiek karty per savaite valgote darZoves (iSskyrus bulves):

13.1. SvieZias: 10 nékarto 20 1-2kartus 30 3-5kartus 4o 67 kartus
13.2. Virtas ar troskintas: 10 né karto 2o 1-2 kartus 3o 3-5 kartus 40 67 kartus
14. Kaip daZnai vartojate griidinius produktus (duona, griidu koses ir kt.):

lo  nevartoju

20 reciau nei 1 kartg per savaite

30 1-2 kartus per savaite

40 3-5 kartus per savaite

50  kiekvieng dieng

60 kelis kartus per dieng

15.Kaip daZnai vartojate Zuvj ir Zuvies produktus:

lo  nevartoju

20 reciau nei 1 kartg per savaitg
30 1-2 kartus per savaite

4o 3-5 kartus per savaitg

50  kiekvieng dieng
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60  kelis kartus per dieng
16.Kaip daznai vartojate mésg ir mésos produktus:
lo  nevartoju

20 reciau nei 1 kartg per savaitg
30 1-2 kartus per savaitg

4o 3-5 kartus per savaite

50 kiekvieng dieng

60  kelis kartus per dieng

17. Kokia mésa jums skaniausia:
lo  paukstiena

20 jautiena

30 kiauliena

18. Kaip apdorota mésa jums skaniausia:
lo  virta/troSkinta

20  kepta

3o rukyta

19. Kaip daZnai vartojate greitai paruoSiamas (karStu vandeniu uZpilamas) sriubas ar
sultinio kubelius:

1o nevartoju

20 reciau nei 1 karta per savaite
30 1-2 kartus per savaitg

4o 3-5 kartus per savaite

5o kiekvieng dieng

60 kelis kartus per dieng

20. Kaip dazZnai vartojate kiauSinius kaip atskira patiekala:
lo  nevartoju
20 reciau nei 1 kartg per savaitg

30 1-2 kartus per savaitg
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4o 3-5 kartus per savaite
5o kiekvieng dieng
60 kelis kartus per diena
21. Kaip daznai vartojate pieng ir pieno produktus:
lo  nevartoju
20 reciau nei 1 kartg per savaitg
30 1-2 kartus per savaite
4o 3-5 kartus per savaitg
50 kiekvieng dieng
60 kelis kartus per dieng
22. Ar siidote valgydami jau pagamintus patiekalus:
lo niekada
20 truput, jei maistas nepakankamai strus
3o beveik visada, net neragaudamas
23. Kokius riebalus dazniausiai vartojate maistui gaminti (kepti, virti, troskinti):
1o sviestg
20 margaring
3o augalinj aliejy
40 gyvulinius taukus
24. Kaip daznai vartojate saldumynus:
1 o nevartoju
20 reCiau nei 1 karta per savaite
3o 1-2 kartus per savaite
4 0 3-5 kartus per savaitg
5o kiekvieng dieng

6 o kelis kartus per dieng

25. Ar valgote visada tuo pacdiu laiku:
lo taip 20 ne
25. Kiek karty valgote per dieng?

1o vieng
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20 du

3o tris

40 keturis ir daugiau

26. Ar valgote papildomai tarp pagrindiniuy valgymuy
1 o niekada

20 kaikada

3o daZnai

40 visada

27. Ar manote, kad Jiasy mityba tinkama (gera) ir su ja gaunate pakankamai maistiniy
medZiagy:

1 0 taip, manau 20 ne,nemanau3 O nezinau

ALKOHOLIO VARTOJIMAS

28. Ar vartojate alkoholinius gérimus:

O taip,daznai O taip, kaikada oOne o ankscCiau vartojau, dabar nebevartoju

RUKYMAS

29. Ar riikote:

O taip, kiekvieng dieng O taip, kai kada O ne O anksciau riikiau, dabar neberiikau

FIZINE VEIKLA IR JUDEJIMAS

30. Mus domina, kokio sunkumo yra fizinis kriivis Jiisy darbe, kiek Jus vaikstote,
bégiojate, laipiojate laiptais, Kilnojate daiktus. Zemiau pateiktose grupése aprasyti
pavyzdziai. Cia kalbama apie dabartinj Jisy darba arba ta darba, kurj Jiis dirbote
pries§ gaudami nedarbingumo lapelj arba iSeidami j pensija (Pazymekite tik 1 langel;).
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1 grupé Jusy darbas yra i§ esmés sédimas, ir darbo metu Jis daug

nevaikstote. Pvz.: darbas prie raSomojo stalo, paprasty detaliy
surinkimas ir panasiai

2 grupé Dirbant Jiisy darba reikia gana daug vaiksc€ioti, bet nereikia neSioti

arba kilnoti sunkiy daikty. Pvz.: klienty aptarnavimas, lengvas
pramoninis darbas, pardavéjo darbas, déstymas, kai daug
vaikstoma.

3 grupé Jus daug vaikstote, be to, kilnojate daiktus arba tenka daug laipioti

auksStyn ir Zemyn. Pvz.: pastininko darbas, sunkesnés pramoneés
darbai, statybos, sunkesnis darbas restorane.

4 grupé Jus dirbate sunky fizinj darba, kilnojate sunkius daiktus ir dirbate

fiziskai intensyviai. Pvz.: slaugos darbai, darbai, reikalaujantys
kilnoti sunkius objektus ir atlikinéti sunkius tvarkymo darbus.

31. Mus domina, kiek Jis judate laisvalaikio metu. Jeigu Sis rodiklis skiriasi Ziema ir
vasarg, paméginkite nustatyti vidurki. Cia kalbama apie paskutiniuosius kelerius metus
(Pazymekite tik 1 langelj).

1 grupé

2 grupé

3 grupé

4 grupé

Laisvalaikj Jis daugiausiai skiriate skaitymui, televizoriaus Zzitiréjimui,
kino teatro lankymui ir kitai fiziSkai neaktyviai veiklai.

Maziausiai 4 kartus per savaitge JUs einate pasivaiks$Cioti, vaZzinéjate
dvira¢iu ar kitaip judate. Cia jeina ir ¢jimas arba vaZiavimas dviraiu j
darba bei atgal, sekmadieniniai pasivaik$c¢iojimai, nesunkus darbas sode,
zvejyba, stalo tenisas, Zaidimas kégliais.

Laisvalaikj skiriate bégiojimui, plaukimui, lauko tenisui, badmintonui,
aerobikai ir kitoms panagioms judrioms sporto Sakoms. Siai grupei
priklauso sunkesni sodo darbai. Tokia veikla ttri buti uzsiiminéjama bent 3
kartus per savaite.

Laisvalaikj skiriate sunkioms treniruotéms bei dalyvavimui reguliariai
vykstan¢ioms bégimo, orientavimosi, slidingjimo, plaukimo, futbolo,
rankinio varZybose pora karty per savaite.

SEIMOS ISTORIJA

32. Ar Kkuris i§ Jusy Seimos nariy (broliuy, sesery, seneliy ar tety / dédziy i§ mamos ir

técio pusés) serga / sirgo viena is toliau iSvardyty ligy:
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Liga

Taip

Nurodykite giminystés rySj

(Kas sirgo is Seimos, artimy

Kokio amZiaus

biidama/as

Sirdies kraujagysliy ligos

(Miokardo infarktas, ritmo

Paidi‘(‘ie:zjgs‘ ‘ kr'aujo‘;i)ﬁdis

(hipertonija)

Cukraligé (diabetas)

Nutukimas

Antsvoris

Insultas

Lipidy (cholesterolio)

1 24 )

Staigi mirtis

Onkologinés ligos (Vézys)

Jei taip, tai kokio organo :

Trumparegysté

Bronchy astma

Depresija

Odos ligos (Zvyneliné,

dormatitail

Alkoholizmas

Kitos létinés ligos
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33.Uzpildykite Zemiau esancig lentele apie kiekviena Seimos narj

RySys AmzZius Sveikatos problemos / ligos | Jei Mirties priezastis
mire,
amZius

Mociuté

(mamos

mama)

Senelis (mamos
tévas)

Mociuté (tévo
mama)

Senelis  (tévo
tévas)

Motina

Tévas

Jusuy seserys

1

2

3

4

Jiisy broliai

1

2

3

4

Jiisy siinus

1

2

3

4

Jiisy dukros

1

2

3
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34. Perskaitykite kiekviena teigini ir paZymeékite atsakyma, kuris artimiausias Jusuy

savijautai per praéjusia savaite. Ilgai nesvarstykite, nes pirma reakcija | kiekvieng

klausima, tiksliau atspindi Juasy savijautg nei ilgai apgalvotas atsakymas.

AS jauiu jtampa ir nerima
o Beveik visg laikg, nuolat
o Didelg laiko dalj, daznai

o Retkarciais

0 Niekada nejauciu

Man linksma

o Niekada

o Labai retai

o Kartais

o Didzigja laiko dalj

Jauciu, kad nerimstu
vietoje

o Labai stipriai

o Gana stipriai

o Truputi

o Visiskai ne

Mane ir dabar dziugina tai,
kas teiké dZiaugsma
anksciau

o Visiskai tiek pat

O Maziau nei anks¢iau

o Daug maziau

o Beveik visai nedziugina

AS galiu ramiai sédéti ir

atsipalaiduoti
O Visada

o Daznai

o Retai

o Niekada

IS gyvenimo a$ laukiu
kazko malonaus

o Tiek pat kiek visada

0 Maziau nei anksciau

o Daug maziau nei anksc¢iau
o Visiskai nelaukiu

AS jauciu baime, lyg kaZzkas
siaubingo turéty atsitikti

o Labai aiskiai ir stipriai

o Taip, bet nestipriai

o NeZymiai, bet tai manes
nejaudina

o Visiskai ne

AS jauciuosi uzslopintas ir
sulétéjes

O Beveik visg laika

o Labai daznai

o Kartais, Siek tiek

O VisiSkai ne

Mane staiga apima didelis
nerimas ir baimé

o Tikrai labai daznai

o Pakankamai daznai
o Retai

o Visiskai ne

AS galiu juoktis ir suprasti
humorg

o Taip pat kaip anksCiau
0 Maziau ir sunkiau

o Daug maziau ir sunkiau
O Visiskai negaliu

Mane apima baimé lydima
vidinio virpulio ir
spaudimo po kriitine

O Visiskai ne

o Kartais

o Gana daznai

o Labai daznai, nuolat

Man suteikia dZiaugsmo

gera knyga, radijo ar TV
laida

o DaZnai

o Kartais

o Retai

o Labai retai

Mane vargina neramios
mintys ir riipesciai

o Didzigjg laiko dalj,
nuolat

o Daug laiko, daznai

o Kartkartémis, bet
nedaznai

o Tik retkarciais

AS nustojau riipintis savo
iSvaizda

o Pradéjau visiskai
nesirtpinti

0 Nesirtpinu tiek, kiek
reikéty

o Rapinuosi, bet maziau nei
anksc¢iau

o Ripinuosi tiek pat, kiek
visuomet

Dékojame.

164




APIE AUTORE

Asmeniniai duomenys: Neringa Burokiené, gimusi 1971 m. vasario 12 d.

Kontaktiné informacija: Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Vidaus

ligy, Seimos medicinos ir onkologijos klinika, SantariSkiy g. 2, LT-

08661Vilnius.

El. pasto adresas: neringa.burokiene@santa.lt

ISsilavinimas:
1989-1995
1995-1999

Darbiné patirtis:
2000-2006
2007-2010

2011.02.01-06.18

2011.10-2015.10

2012.01.16—dabar

2014.02.01-dabar

2011.09—dabar

2011.09—dabar

Vilnius universito Medicinos fakultetas

Seimos gydytojo rezidentiira

Darbas UAB ,,Schering®, ginekologijos padalinio vadoveé
Darbas UAB ,,Bayer®, regiono vadove

Stazuoté Vilniaus universiteto ligoninés Santariskiy

kliniky Seimos medicinos centre

Doktorantiira VU MF Vidaus ligy, Seimos medicinos ir
onkologijos klinikoje

,»North Way* klinika, Seimos gydytoja (Seimos gydytojo
profesinés kvalifikacijos licencijos Nr. MPL-16946)

Vilniaus universiteto ligoninés Santariskiy kliniky
Seimos medicinos centras, Seimos gydytoja

Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Vidaus ligy,
Seimos medicinos ir onkologijos klinika, lektoré

Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Vidaus ligy,
Seimos medicinos ir onkologijos klinika, asistenté

Dalyvavo vykdant projekta ,,.Lietuvos populiacijos
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2011.08-2015.03

2015.04—dabar

genetiné jvairoveé ir sandaros kitimai, susije su evoliucija

ir dazniausiai paplitusiomis ligomis* (LITGEN)

pagal visuotinés dotacijos priemoneg, skirta Zmogiskuju
iStekliy plétros veiksmy programos 3 prioritetui ,, Tyréjy
gebéjimy stiprinimas® jgyvendinti.

Dalyvauja vykdant Lietuvos mokslo tarybos Mokslo
projekta ,,Létinio streso nulemti aterosklerozés proceso

ypatumai: naujy bioZymenuy paieska ir tyrimas‘ —
ATEROSTRES.
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