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— anaerobinis alaktatinis raumeny galingumas

— angiotenzing konvertuojancio fermento (angl. angiotensin
converting enzyme) genas

— a-aktinino-3 (angl. a -actinin-3) genas

— angiotenzino II pirmo tipo receptoriaus (angl. angiotensin I1
type 1 receptor) genas

— adenozino monofosfato deaminazés 1 (angl. adenosine
monophosphate deaminase 1) genas

— angiotenzinas I

— angiotenzinas I

— dispersin¢ analiz¢ (angl., ANalysis Of VAriance)

— adenozintrifosfatas

— bradikinino B2 receptoriaus (angl. bradykinin 2 receptor)
genas

— bendra genotipy kombinacija

— centriné nervy sistema

— deoksiribonukleoriigstis

— dizigotiniai dvyniai

— gyvybinis plaucdiy tiiris

— asociacija genomo mastu (angl. Genome—wide linkage scan)

— tarptautinis projektas, skirtas su sveikata ir fiziniu pajégumu
susijusiy veiksniy analizei Seimose (angl. HEalth, Risk factors,
exercise Training And GEnetics)

— ktino masés indeksas

— chromosomos kiekybinio pozymio sritys ( angl. Quantitative
trait loci ,QTL)

— kairiojo Sirdies skilvelio hipertrofija



LOD — statistinis lod jvertis (stebimo rezultato tikimybés santykio

logaritmas) (angl. logarithm of odds)

MDS — maksimalus deguonies suvartojimas (VO,max)

MZ — monozigotiniai dvyniai

nt — nukleotidas

PGR — polimerazés grandininé reakcija

PPAR — peroksisomy proliferatoriaus aktyvintas receptorius (angl.

peroxisome proliferator activated receptor)

PPARA — peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto o receptoriaus genas
PPARD — peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto 6 receptoriaus genas
PPARG — peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto y receptoriaus genas

PPARGCIA - peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto d receptoriaus
koaktyvatoriaus la (angl. PPAR y coactivator I o) genas

RAS — renino—angiotenzino sistema
RbM — riebaly masé
RFIP — restrikciniy fragmenty ilgio polimorfizmas (angl. restriction-

fragment length polymorphism)

RI — Rufj¢ indeksas

RmM — raumeny mase

RNR — ribonukleortigstis

RRMI — raumeny ir riebaly masés indeksas

RRO — riebaly rugsciy oksidacija

RS — raumeny skaidulos

SNS — simpating nervy sistema

SKS — Sirdies ir kraujagysliy sistema

SSD — Sirdies susitraukimo daznis

TDT — nepusiausviro perdavimo testas (angl. transmission

disequilibrium test)
VNP — vieno nukleotido polimorfizmas

VRSG — vienkartinis raumeny susitraukimo galingumas



I. [VADAS

Sékmingi pastarojo deSimtmecio Zmogaus ir kity organizmy genomo bei
pogenominiai  tyrimai, naujos bioinformacinés bei eksperimentinés
technologijos leidzia tirti naujus individualias organizmo savybes lemianciy
geny variantus, ju raiSkos ypatumus konkrecioje populiacijoje. Kartu atsirado
galimybe identifikuoti genus, kurie tiesiogiai lemia {vairias organizmo savybes.
Visa tai leidzia kurti ir tobulinti genomikos ziniomis pagristus naujus
diagnostikos metodus. Siy metody taikymas sporto praktikoje teikia vis
daugiau galimybiy pereiti prie personalizuoto treniruociy proceso. Integruoti
molekuliniai genetiniai ir fiziologiniai tyrin¢jimai padeda identifikuoti genus,
nustatyti ju polimorfizmus, jais remiantis bandoma nustatyti Zzmogaus fizinio
darbingumo skirtumus, priklausancius nuo jo genetinio polinkio (Bray ir kt.,
2009; Collins, 2009).

Zmogaus fizinis pajégumas yra svarbus sveikatos komponentas,
padedantis iSlaikyti gyvenimo aktyvuma. D¢l pastaraisiais deSimtmeciais labai
sumazejusio zmoniy fizinio aktyvumo bei tam tikry geny saveikos vis dazniau
pasireiSkia metaboliné disfunkcija, audiniy rezistensyvumas insulinui,
aterosklerozeé, hipertenzija, prastas fizinis pajégumas. Pasaulio sveikatos
organizacijos ekspertai skelbia prognozes, kad jau 2020 metais daugiau nei
70% visy susirgimy bus susij¢ su netinkamu zmogaus gyvenimo biidu, o
labiausiai — dél nepakankamo fizinio aktyvumo. Vis dazniau moksliniy
konferencijy programose skelbiami darbai, nagrinéjantys fizinio aktyvumo ir
geny saveikos problemas. Tokie tyrimai rodo, kad sumazéj¢s Zmogaus fizinis
aktyvumas susij¢s su tam tikry geny funkcijos slopinimu ir net ju poky¢iais
(Poderys, 2006).

Jau praeito Simtmecio viduryje genetikos ir genomikos laiméjimus buvo
bandyta empiriSkai diegti { sporto praktika, taciau iki Siol nebuvo iSsprestas
pagrindinis klausimas — kokiy geny raiska vyksta fizinio kriivio metu, kokie
adaptacija lemiantys baltymai daugiausia sintetinami ugdant iStverme ar greit

ir jéga. Net mazi tam tikro geno sekos ar raiSkos pokyciai gali turéti didele



reikSme zmogaus genotipo realizacijai fenotipe. Daugeli mety buvo ieSkoma
genetiniy veiksniy, kurie leisty kuo tiksliau jvertinti sportininky fizing
pajéeguma tam, kad pritaikius tinkamus fizinius kravius biity galima
maksimaliai iSlavinti konkreciai sporto Sakai svarbias fizinio pajégumo
savybes nepazeidziant sportininko fiziniy ypatybiy harmonijos (Rankinen ir kt,
2006, Lippi ir kt., 2009).

Fizinis pajégumas yra kiekybinis daugiaveiksnis paveldimas pozymis,
kurio fenotipinei iSraiSkai jtakos turi tiek daugelis geny, tiek aplinkos veiksniai.
Daugiaveiksniy fenotipy genetiniai tyrimai turi biiti atliekami lygiagreciai su
zmoniy genetinés ivairovés tyrimais lokaliose populiacijose ir visame
pasaulyje. Fizini zmogaus pajéguma skirtingose populiacijose gali lemti
skirtingi genetiniai veiksniai. Pastaraisiais metais pasaulyje atlikta nemazai
tyrimy ieSkant geny kandidaty, turinCiy jtakos zmogaus fiziniam pajégumui
(Ahmetov ir kt., 2009; Bray ir kt., 2009). Geny kandidaty skaic¢ius stabiliai, bet
létai did¢ja nuo to laiko, kai Si tema buvo pirma karta apzvelgta 2000 metais.

Nepaisant didelio geny kandidaty skai¢iaus (zZinoma 214 autosominiy
geny ir geny, sietiny su kiekybiniais pozymiais, 7 X chromosomos, 18
mitochondriniy geny), daugumos tyrimu rezultaty nepavyko pakartoti, o
daugelio tyrimy prieStaringi rezultatai kelia nemazai abejoniy d¢l tikros tam
tikry geny asociacijos (Bray ir kt., 2009). Kiekvienas i§ nustatyty geny tik is$
dalies turi jtakos sportiniam fenotipui. Todé¢l intensyviai ieSkoma stipriausiy
geny ir genetiniy sriciy, kurios realiausiai atspindi sportininko fizini potenciala.
Siandien stipriausi genai kandidatai yra: o-aktinino-3 genas, adenozino
monofosfato deaminazés genas, angiotenzing konvertuojancio fermento genas,
angiotenzino II receptoriu genai, bradikinino receptoriy genai, vitamino D
receptoriaus genas, endotelio ozoto sintetazés 3 genas, kai kurie peroksisomy
proliferatoriaus aktyvinto receptoriaus geny Seimos atstovai (Collins, 2009;
Lippi ir kt., 2009). Daugéja duomenuy apie geny polimorfizmy sasajas su
sportiniu pajégumu, vis realesné tampa galimybé tirti geny polimorfizma ir
parinkti konkre€iam sportininkui tinkamiausia sporto Saka, palankiausia

sporting specializacija, jam labiausiai priimtinus treniruoCiy rezimus siekiant



didelio meistriSkumo. Tiek organizmo atsakas i vienkartini fizini kruvi, tiek
ilgalaiké adaptacija, tiek Siy abieju reakciju saveika priklauso nuo zmogaus
genotipo ir gali turéti didelés itakos ne tik jo fiziniam pajégumui, bet ir
sveikatai, gyvenimo kokybei vyresniame amziuje, galbiit net gyvenimo
trukmei (Thompson ir kt., 2006; Lippi ir kt., 2009). [vairiapusiSki sportininky
organizmo adaptacijos tyrimai nuolat plecia ir pagilina empirini adaptacijos
teorijos pagrinda, iSrySkina naujus désningumus, formuoja naujas idéjas ir

perspektyvias hipotezes (MilaSius, 1997).

DARBO TIKSLAS IR UZDAVINIAI

Darbo tikslas:
[vertinti Lietuvos sportininky genetinés jvairoves ypatumus pagal DNR
Zymenis, siejamus su genomo jvairovés lemiamomis individualiomis

reakcijomis 1 fizin kriivi.

UZdaviniai:

1. Parinkti genetiniams tyrimams Zymenis, siejamus su Zzmogaus fiziniu
pajégumu.

2. Istirti ir jvertinti sportininky bei kontrolinés grupés geny kandidaty
aleliy, siejamy su fiziniu pajégumu, daznj ir pasiskirstyma.

3. Taikant bioinformacinés ir biostatistinés analizés metodus atlikti
Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky biobazés dalies genetiniy ir
fenotipiniy poZymiy analiz¢ pagal Zymenis, siejamus su fiziniu pajégumu, bei
ivertinti sportinio fenotipo rySi su genotipu pagal tirty geny kandidaty
variantus.

4. Palyginti nustatytus bendrosios Lietuvos populiacijos ir jos
sportininky genetinés jvairovés parametrus su analogiskais kity populiaciju

tyrimy duomenimis.



5. Sukurti Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky DNR meginiy
biobaze, kurioje biity kaupiami ju fenotipo, genotipo ir kiti duomenys, i§samiai

pagal sportininko fizinio i§sivystymo bei sportinio pajégumo fenotipa.

DARBO NAUJUMAS IR REIKSME

Sportas, zmogaus fizinis aktyvumas — tai labai tarp viso pasaulio
zmoniy paplitusi veikla. Adaptacija prie fiziniy kriviy yra viena svarbiausiy
sporto problemy. Mokslininkai jau iStyré daug Zmogaus fizinés veiklos
fiziologiniy, psichologiniy, socialiniy, pedagoginiy reiskiniy (Skernevicius ir
kt., 2004). Taciau iki Siol mazai Zinoma apie genomikos reikSme zmogaus
fiziniam i$sivystymui ir darbingumui.

Sis darbas skirtas svarbiausiems klausimams, susijusiems su genetiniy
veiksniy itaka sportinio fizinio pajégumo komponentams ir galimybéms idiegti
sporto praktikoje naujus tyrimy metodus bei parengti rekomendacijas, kaip
pagerinti sportinius rezultatus.

Zmoniy populiacijy tyrimai atskleidZia ju genetinés jvairovés skirtumus,
tarp ju — ir skirtingas Zmoniy ypatybes, siejamas su individualiomis organizmo
savybémis. Tokiy ypatumy turi ir Lietuvos populiacija, tac¢iau duomeny apie
juos dar sukaupta nedaug. Vienas svarbiausiy uzdaviniy, iSkelty sporto
mokslininkams, yra susij¢s su sportuojan¢io Zmogaus organizmo savybémis.
Sporto mokslui svarbiis geny variantai, susij¢ su Sirdies ir kraujagysliy bei
raumeny sistema, raumeny susitraukimui ir adaptacijai jtakos turin¢iy baltymy
sinteze. Kadangi Zmogaus i$tvermeés, greitumo ir jégos ypatybés yra genetiskai
nulemtos, todél sporto mokslininkai turi biiti susipazing su genetinémis ir
fenotipinémis sportininky galimybémis ir Zinoti, kaip jas paveikti bei praplésti
daugiametémis treniruotémis. Sportininky individualaus genomo Zinojimas
ypac svarbus sporto teorijai, praktikai ir medicinai.

Genetiniy veiksniy nustatymas duoda pagrinda jvertinti Zmogaus

individuliai igimtus, fizinio i$sivystymo ir funkcinio pajégumo skirtumus,

10



nustatyti sportininko organizmo tinkamuma vienai ar kitai veiklai, prognozuoti
jo sporting raida. Fenotipinés eigos jvertinimas suteikia informacijos apie
organizmo reakcija i ivairius aplinkos veiksnius. Organizmo atsakas i fizini
kriivi bei adaptacija priklauso nuo zmogaus genotipo ir gali turéti didelés
itakos tiek fiziniam pajégumui, tiek sveikatai. Tod¢l Lietuvos populiacijos bei
jos sportuojanciy asmeny genetiniai tyrimai yra bitini.

Lietuvoje atlikty tyrimuy duomenys gali biiti sujungti su kitose Salyse
atlikty analogisky tyrimy duomenimis. Tam reikia sukaupti pakankama tiriamy
asmeny 1imt; pagal tiriamas sportininky fenotipines grupes. Lietuvos
sportininkai turi buti iStirti pagal tuos pacius parametrus kaip ir kity
populiaciju.

Misy tyrimas yra reikSmingas ir aktualus pirmiausia todel, kad
molekuliniy fiziologiniy procesy tyrimai, taikant genetinius metodus, biitini
siekiant Lietuvoje sukurti tobula sportininky sveikatos prieziliros sistema.
Kartu tai suteikty daugiau galimybiuy pereiti prie personalizuoto treniruociy
proceso. Genetiniy tyrimy duomenys gali padéti pagerinti ne tik sportininky
treniravimo procesa, bet ir parinkti tinkamiausius fizinius kriivius 1étiniy ligy
prevencijai bei gydymui.

Misy darbo metu buvo sukaupta Lietuvos didelio meistriSkumo
sportininky imtis, kuri iStirta pagal fenotipa. Sukurta §iy asmeny DNR méginiy
biobaze bus galima toliau plétoti. Be Sios biobazés biomeéginiy ir duomeny
baziy negalimi tolesni Siuolaikiniai genominiai Lietuvos sportininky tyrimai.
Darbo metu buvo atlieckama bioinformaciné analiz¢, parinkti stipriausi genai
kandidatai, siejami su zmogaus fiziniu pajégumu. Didelio meistriSkumo
sportininkai pirma karta Lietuvoje buvo tirti pagal 6 geny kandidaty DNR
zymeny aleliy, dazniausiai asocijuojamy su fiziniu pajégumu, paplitima.

Genetinis testavimas Siuolaikin¢je medicinoje taikomas daugelio ligy
diagnostikai, taciau genetiniai tyrimai dar néra pakankamai idiegti 1 sporto
praktika. Bitina pabrézti, kad sportininky genetinis testavimas padéty ne tik
nustatyti, kaip vienas ar kitas sportininko genotipas turi itakos jo pasiekimames,

rezultatui ir stabilumui tam tikroje sporto Sakoje, bet ir leisty efektyviau bei
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greiiau pasiekti maksimaliy rezultaty nekenkiant sportininko sveikatai.
Ateityje genetinis sportininky testavimas gali tapti svarbiu veiksniu vykdant
antidopingo programas ar tiesioginio antidopingo (genu dopingo) nustatymo
pagrindu (Collins, 2009; Lippi ir kt., 2009).

Siekiant, kad sukauptos zinios apie Lietuvos populiacijos sportininky
geneting ivairove atitikty Siuolaikiniy Europos ir viso pasaulio populiacijose

atlickamy tyrimy lygment, jas biitina nuolat atnaujinti ir papildyti.

Ginamieji teiginiai:

1. Genetiniai variantai ACTN3 (a-aktinino-3 geno) c¢.1747C>T
(p-R577X, 1s1815739), ACE (angiotenzina konvertuojancio fermento geno) I/D
(Alu sekos insercija/delecija); AGTRI (pirmo tipo angiotenzino Il receptoriaus)
c.1166A>C, (rs5186), PPARGCIA (peroksisomuy proliferatoriaus aktyvuoto o6
receptoriaus koaktyvatoriaus la geno) c.1444G>A, (p.Gly482Ser, rs8192678);
PPARA (peroksisomy proliferatoriaus aktyvuoto o receptoriaus geno)
c.2528G>C (rs4253778); PPARG (peroksisomy proliferatoriaus aktyvuoto y
receptoriaus geno) c.34C>G, (p.Prol2Ala, rs1801282) gali biti siejami su
zmogaus fiziniu pajégumu.

2. Zmoniy populiacijy tyrimai atskleidzia jy fizinio pajégumo genetine
tvairove. Tirty genuy kandidaty Zymenuy genotipw/aleliy dazniy jvairove
i§skirtose Lietuvos sportininky grupése ir bendroje Lietuvos populiacijoje turi
savy ypatumy. Kiekvienos i$skirtos sporto Sakuy grupés sportininkams biidinga
tam tikra genotipy/aleliy kombinacija.

3. Lietuvos sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo
rodikliai atitinka didelio meistriSkumo sportininky lygi. Fenotipiniy rodikliy
statistiné analizé rodo sportininky organizmo igimtus geb&jimus ir prisitaikyma
prie fiziniy kruviy. Tirty genetiniy varianty genotipai turi skirtinga itaka vyry
bei motery fiziniam pajégumui ir yra asocijuoti su sportininko fizinio

pajégumo rodikliais.
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4. ACTN3 T/T genotipo Lietuvos sportininkai gerai prisitaiko prie
fiziniy kriiviy ir pasiekia gery sportiniy rezultaty bet kurioje sporto Sakoje.
ACE D/D genotipo sportininkams budinga iStverme, I/l genotipo — greitis ir
jéga. AGTRI A/C polimorfizmo visu genotipu Lietuvos sportininkams biidinga
tiek greitis ir jéga, tiek iStvermé. PPARGCIA G/G genotipo ir PPARG C/C
genotipo sportininkams budinga iStvermé, o PPARA C/C genotipo
sportininkams — greitis ir jéga.

5. Paveldimumas turi didesng reikSm¢ zmogaus greiCio ir jégos

savybéms nei iStvermes.

Darbo aprobacija
Darbo rezultatai paskelbti Lietuvos ir uzsienio leidiniuose, pristatyti

mokslinése konferencijose.

Disertacijos tema paskelbty straipsniy sarasas:
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medicina 2010; 12(2):55-63.
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II. LITERATUROS APZVALGA

Viena svarbesniy Siuolaikinio sporto tendencijy, siekiant paciy
aukSCiausiy rezultaty, yra talenty, rySkiuy individualybiy paieSka (MilaSius,
1997).

Per paskutini deSimtmeti jvyko rySkus Zmogaus genetikos progresas.
Visame pasaulyje vykdomi intensyviis Zmogaus genomo struktiiros, raiskos ir
jos reguliavimo tyrimai. Zmogaus genomo DNR seky prieinamumas, naujos
bioinformacinés ir eksperimentinés technologijos pakeité galimybe studijuoti ir
tyrinéti genetini daugiaveiksniy pozymiy pagrinda. Kartu atsirado galimybé
atrasti genus, kurie tiesiogiai susij¢ su ivairiy Zmogaus savybiy vystymusi ir
pasireiSkimu, tarp juy — ir su individualiu Zmogaus atsaku i fizini kruvi (Maeda
ir kt., 2006; Rankinen ir kt., 2006; Bray ir kt., 2009). RySys tarp genu ir
organizmo poZymiy apima keturis biologinés organizacijos lygmenis: genuy
raiSka vyksta molekuliy lygmenyje; baltymai funkcionuoja lasteliy lygmenyje;
poZymiai stebimi organizmy lygmenyje; genai ir poZymiai gali biti tiriami
populiacijy lygmenyje.

Kiekvienas Zmogus turi individualy genuy rinkini, kuriame esanti
genetin¢ informacija nulemia visas organizmo ypatybes, Zmogaus unikaly
fenotipa, gabumus, elgsena, fiziologines organizmo reakcijas, morfologija,
ligas, psichikos savybes ir kt. (Kuc€inskas, 2001). Taciau kad daugelis poZymiy
pasireiksty, svarbiis ir aplinkos veiksniai, o tiksliau — ju saveika su genetiniais
veiksniais. Sis geny ir aplinkos veiksniy saveikos mechanizmas labai puikiai
atsispindi ~ sportininky ~ fizinlame  pajégume. Sportiniy  gabumuy
individualizacijos problema susijusi su sportine atranka ir tolesne sporto Saky
orientacija (Thompson ir kt., 2006; Lippi ir kt., 2009). Nors ir fizinio
pajégumo, ir su sveikata susijusios mankstos molekulinés genetikos tyrimai dar
tik pradéti, jau suprantama, kad DNR seky ivairové turi poveiki Zmogaus
fiziniam iSsivystymui ir darbingumui (Maeda ir kt., 2006; Rankinen ir kt.,

2006).
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[Sanalizavus molekuliniy genetiniy tyrimy duomenis, bus galima
tvertinti  individuliai igimtus funkcinio pajégumo skirtumus; nustatyti
sportininko organizmo tinkamuma vienai ar kitai veiklai, prognozuoti jo
sporting raida. Be to, tai padés pagerinti tiek sportininky treniravima, tiek
fizinio aktyvumo naudojima létiniy ligy prevencijai ir gydymui, nes visa tai
tiesiogiai susij¢ su informacija apie zmogaus sveikata (pvz., II tipo diabeto,
aterosklerozés, Sirdies ir kraujagysliy sistemos ligy rizika), su bendra
gyvenimo kokybe vyresniame amziuje ir net gyvenimo trukme (Lippi ir kt.,

2009).

2.1. Zmogaus genomas ir adaptacija prie aplinkos salyguy

Zmogaus organizmas — sudétinga biologiné sistema, kurios vieninga
darba uztikrina zmogaus genomas (Kucinskas, 2001). Kiekvienos i§ mazdaug
deSimties milijardy suaugusio Zzmogaus lasteliy branduolyje ir mitochondrijose
uzSifruota informacija apie visus organizme vykstancius gyvybinius procesus.
DNR tapo daugelio Siuolaikiniy molekulinés genetikos tyrimy, taikomy
desimtmeciais sukurtos naujosios technologijos leido iki galo i$Sifruoti visa
DNR nukleotidy seka, sudaran¢ia Zmogaus genoma, — tai suteiké galimybe
geriau suprasti DNR ijtaka ligy atsiradimui, jos reikSme¢ zmogaus evoliucijai ir
individualiems Zmoniy savybiy skirtumams (Kucinskas, 2004).

Nuo genuy molekulinés raiskos priklauso susiformuojantys morfologiniai
ir fiziologiniai organizmo poZymiai. Individualiy poZymiy pasireiSkimas
daznai nepriklauso vien tik nuo geny. Greifiau Sie organizmo pozymiai yra
saveikos tarp geny ir aplinkos rezultatas (Kucinskas, 2001; Davids ir Baker,
2007). Pastaruoju metu vartojamas terminas genomika, kuris apima platesnius
daugelio geny tarpusavio (genas—genas) bei aplinkos (genas—aplinka) saveiky

tyrin¢jimus tuo pat metu (Kucinskas, 2004).
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Kiekvienos populiacijos genetiné ijvairové — tai prisitaikymo prie
aplinkos pokyc¢iu garantas. Populiaciju genetiné struktira laikui bégant gali
keistis. Tai vadinama biologine evoliucija, kuri gali vykti dél nattraliosios
atrankos (Kudinskas, 2004). Zmogaus organizma veikia nuolat kintantys
aplinkos veiksniai, todé¢l evoliucijoje susiformavo daugybé prisitaikomyju
mechanizmy, palaikanciy normalia organizmo veikla.

Dar Carlzas Darvinas, gyvenes XIX a., pabrézé, kad populiacijos nariy
funkcinés, fizinés ir elgesio ypatybés skiriasi. C. Darvinas akcentavo tokius
teiginius: artimai giminingi organizmai panaSiis vienas 1 kita, bet ir jie turi
paveldimy skirtumy; {vairtis pozymiai kinta nevienodu grei¢iu; evoliucijos
eigoje i8lieka ,,labiausiai prisitaikiusieji". Nauji pakitimai organizmui gali biiti
ir naudingi, ir Zalingi. Pakitimai, sudarantys salygas organizmui prisitaikyti
prie aplinkos, perduodami i$ kartos i karta. Genetika dar nebuvo susiformavusi
kaip mokslo $aka, todél C. Darvinas nenustaté nei pakitimy prieZasties, nei ju
perdavimo biido. Tik vélesni XX a. atradimai patvirtino C. Darvino teorija.
C. Darvino evoliucijos teorija kartu su G. Mendelio darbais (paveldimumo
désniai) davé dideli postimi biologijos tyrimo galimybéms, genetikos
atsiradimui ir sudaré pagrinda naujoms teorijoms bei hipotezéms. Dabar mes
zinome, kad genai lemia organizmo fenotipa ir kad mutacijos bei lytinio
dauginimosi metu vykstanti aleliy rekombinacija gali duoti naujy organizmo
pakitimy (Lippi ir kt., 2009). D¢l taskiniy mutacijy atsiranda naujy geno
varianty, — kartu pasikeicia ir atskiros aminoriigStys baltymo molekuléje. Kai
kuriuose individuose atsitiktinés mutacijos sukuria naudingus geny alelius,
todel tokie individai geriau prisitaiko prie aplinkos. Naudingi aleliai
perduodami kitoms kartoms. Populiacijos gali kaupti ir neutralias mutacijas.
Genuy kitimas yra suderintas su viso genomo pokyciais, kuriuos gamtiné
atranka palaiko, jeigu jie suteikia privalumy (Kucinskas, 2004).

Zmogaus organizmo poZzymiy bei savybiy visuma priklauso nuo
genotipo ir nuo aplinkos veiksniy. Sj geny ir aplinkos saveikos mechanizma
labai puikiai atsispindi Zmogaus fizinis pajégumas (Davids, Baker, 2007). Jau

yra zinoma, kad skirtingi to paties geno aleliai gali skirtingai veikti Zmogaus
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fizini i$sivystyma ir darbinguma. Buvo iskelta hipotezé, kad genu jvairovée
formavosi daugeli tiikstan¢iy mety. Kai Zmogus buvo fiziskai akyvesnis bei
pajégesnis, dominavo geny aleliai, atsakingi uz geresni fizini iSsivystyma,
didesni fizini pajéguma. Tacliau pastaraisiais deSimtmeciais dél labai
sumazejusio zmoniy fizinio aktyvumo pasikeicia tam tikry geny saveika, dél
ko vystosi metabolin¢ disfunkcija, sparCiau plinta jvairios ligos, trinka
organizmo normalus funkcionavimas. D¢l Siy priezas¢iy pradeda vyrauti geny
aleliai, prieSingi didelio fizinio pajégumo geny aleliams (Okuda ir kt., 2005;

Maeda ir kt., 2006; Lippi ir kt., 2009).

2.2. Individualus organizmo atsakas j fizinj kruvj

Kiino kultiiroje ir sporte adaptacijos prie vis didesniy fiziniy kraviy
principu pagristas organizmo treniruotumo did¢jimas, sportiniy rezultaty
augimas. Sportinio fizinio pajégumo pagrindinis tikslas — naudojant fizinius
kriivius maksimaliai i§lavinti konkreciai sporto Sakai svarbius fizinio pajégumo
komponentus. I§ vienos pusés, fizinis pajégumas yra genetiSkai nulemtas ir
santykinai pastovus, i§ kitos pusés — jam biidingas prisitaikymas, t.y.
keitimasis, lavéjimas (Stewart, Rittweger, 2006; Maeda ir kt., 2006; Davids,
Baker, 2007). Genetiniai ir aplinkos veiksniai (pvz., treniruoté, mityba,
adekvatus poilsis, motyvacija, stresas ir kt.) tiesiogiai veikia atsaka i fizini
kriivi, o kartu ir sékme sporte. Kiekvieno individo jvairiy organizmo sistemy
funkcinio pajégumo didéjimas yra unikalus. Kad organizmas pakelty didelio
intensyvumo ir apimties treniruo¢iy krivius, jis turi labai greitai mobilizuoti
reguliacinius, energetinius bei struktiirinius savo resursus (Stewart, Rittweger,
2000).

[SvysCius tam tikra fizini pajéguma, vyksta kompleksin¢ sisteming
aktyviyju raumeny, centrinés nervy sistemos (CNS), Sirdies ir kraujagysliy
sistemos (SKS) bei kvépavimo sistemos reakcija, kurios pagrindiné paskirtis —

padéti organizmui kuo geriau prisitaikyti prie reikiamo kriivio (Stewart,
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Rittweger, 2006; Abraitis ir kt., 2004; Poderys ir kt., 2004). Adaptacija
pasireiSkia specifine raumeny darbo reguliacija ir galimybe progresyviai didinti
fizini kriuvi. Bet kokio fizinio darbo pradzioje vyksta laipsniSkas organizmo
isitraukimas | darba. Organizmo veikla kryptingai pakinta dél CNS ir vidaus
sekrecijos liauky poveikio, suderinto ir skatinamo informacijos,
signalizuojan¢ios apie mechanini bei metabolini poveiki receptoriams.
Individui isitraukiant i darba, {vairios organizmo sistemos ima veikti skirtingu
laiku, netolygiai ir specifiskai (Abraitis ir kt., 2004).

Kad organizmas prisitaikyty prie fiziniy kriiviy, bitini du tarpusavyje
glaudziai susij¢ adaptacijos etapai (Poderys ir kt. 2004; Schmidt ir Thews,
1996). Kriivio metu, norint iSlaikyti organizmo vidinés terpés pastovuma,
vyksta greiti prisitaikymo poky¢iai, dél ko, panaudojant organizmo rezervus,
energija ir medZziagomis yra apriipinami tie organai ir sistemos, kurioms tenka
didziausias krivis. Sie poky¢iai vyksta per i§ anksto susiformavusius
organizmo funkcinius mechanizmus (Abraitis ir kt., 2004). Taciau Sie
mechanizmai gali uZtikrinti tik palyginus trumpalaiki ir ne visuomet reikiamo
lygio prisitaikyma, nes jie priklauso nuo jgimty organizmo savybiy bei
funkciniy galimybiy. Trumpalaikés adaptacinés reakcijos pasireiskia tuoj pat
paveikus dirgikliu ir uztrunka neilgai. llgalaikés reakcijos susidaro laipsniSkai,
veikiant nuolat pasikartojantiems tokiems pat dirgikliams. Ilgalaikeés
adaptacijos procesai pereina funkcing ir morfofunkcing stadijas. Daugkartinis
organizmo funkcijos padid¢jimas (ilgai ir daug karty veikiant greitos
adaptacijos mechanizmams) lemia struktiirinius ir funkcinius pasikeitimus
organizme, kurie sudaro ilgalaikio organizmo prisitaikymo fiziniams kriiviams
pagrinda. Kitimai vyksta tose funkcinése sistemose, kuriy veikla yra labiausiai
suaktyveéjusi (Abraitis ir kt., 2004; Poderys ir kt. 2004; Schmidt, Thews, 1996).
Galutinio ilgalaikio organizmo prisitaikymo fiziniams kriiviams rezultatas
priklausys nuo fiziniy kriiviy pobiidZio, organizmo individualiy savybiy,
aplinkos veiksniy, kriivio intensyvumo, pratimo atlikimo metodo (Poderys ir
kt. 2004; Schmidt, Thews, 1996). Periodiski, vienodo intensyvumo, adekvatis

(organizmui pritaikyti) fiziniai kriiviai padeda organizmui natiraliai prisitaikyti
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prie Siy dirgikliy. Tuo tarpu labai intensyvios neadekvacios treniruotes sukelia
patologinius kai kuriy organy pokyc¢ius (Okuda ir kt., 2005; Maeda ir kt.,
2000).

Kadangi kiekvieno sportininko organizmui budingi saviti genetiSkai
nulemti funkciniai ir struktiiriniai ypatumai, todé¢l jy organizmas nevienodai
reaguoja 1 tokius pat fiziologinius kravius (Lippi ir kt., 2009). Pagal
sugeb¢jima adaptuotis zmonés skirstomi 1 du tipus: vieni asmenys gali greitai
adaptuotis, kiti, atvirk$c¢iai, gerai pakelia ilgai trunkancius, bet ne tokius
intensyvius kriivius. Taigi adaptacija grei¢iau ir lengviau vyks antro tipo
asmenims, treniruotése lavinantiems iStverm¢ (Milasius, 1997). Treniruotés
kriivis, trukmé ir intensyvumas turi jtakos atitinkamiems sportininko
organizmo funkciniams, morfologiniams ir biocheminiams pakitimams
(Abraitis ir kt., 2004). Adaptacija prie fiziniy kriiviy yra jvairiapusiska, todeél
sportininky organizmo apsauginés ir prisitaikymo funkcijos yra sudétingesnés
nei nesportuojanciy asmeny (Milasius, 1997; Stewart, Rittweger, 2006).

Kiekvienas sportininko ilgamecio pasirengimo etapas, kiekvienos
varzybos kelia organizmui naujo adaptacijos proceso Suolio poreiki. Visiskai
nutraukus treniruotes, vyksta deadaptacija, pasireiSkianti struktiriniy ir
funkciniy pakitimy, atsiradusiy dél adaptacijos, iSnykimu. Todél, lavinant
konkreciai sporto Sakai svarbius fizinio pajégumo komponentus, biitina kuo
tiksliau jvertinti esama organy ir sistemy funkcing biikle bei nustatyti fizines

organizmo galimybes (Lippi ir kt., 2009).

2.2.1. Griauciy raumeny adaptacija prie fiziniy kraviy

Kiekvieno zmogaus judesys priklauso nuo skersaruoziy raumeny
veiklos. Raumenims susitraukiant, adenozintrifosfatas (ATP) cheming energija
paveréia mechanine. Sie mechanizmai pasizymi gebéjimu prisitaikyti prie
tvairiy veiklos salygu. Taigi raumenys pasizymi adaptyvumu, t.y. geba
prisitaikyti prie neilgai trunkaniy intensyviy (greita adaptacija) ir prie

ilgalaikiy kriiviy (ilgalaiké adaptacija). Raumeny susitraukimo mechanizmai
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pasizymi sudétinga ivairove, kuri nevienareikSmiskai modifikuojama
skirtingomis darbo salygomis (Saplinskas, 2004).

Didziausia reikSmg sportingje veikloje turi skersaruoziai griauciy
raumenys. Raumeny skaidulos (RS) citoskeletas sudarytas i§ baltymuy, kurie
lemia mechanines raumens savybes ir padeda reguliuoti adaptacinius raumens
procesus. Raumens skaidula dengia elastingas jungiamasis audinys sarkolema.
Po sarkolema yra baltyminis skystis sarkoplazma, kurioje yra susitraukimo
procesui svarblis raumeny lastelés elementai: organelés miofibrilés,
mitochondrijos, branduoliai, mikrosomos, energetinés medziagos, fermentai.
Mitochondrijose vyksta oksidaciniai procesai, bitini raumeniui apripinti
energija. Lygiagre€iai miofibriléms iSsidéstes sarkoplazminis tinklas, kuris
sudaro kilpas, apie kurias kaupiasi kalcis, reikalingas raumeny susitraukimui.
Pagrindiniai miofibriliy susitraukimo elementai yra baltyminiai junginiai —
miozino ir aktino sitlai, kurie sudaro maziausius susitraukimo elementus
sarkomerus (Dadeliené, 2008; Saplinskas, 2004). Kiekviena miofibrilé
susideda 1§ daugelio sarkomery, kuriuos vienus su kitais jungia Z linija.
Miozino siiilai sudaro storuosius miofilamentus, o aktino sitlai ir
tropomiozinas — plonuosius. Aktino filamentuose yra aktyviy viety, 1 kurias
isiterpia miozino filamentai. Vienas kiekvieno aktino filamento galas tvirtinasi

prie Z linijos (2.1 pav.).

Sarkomera

Miozinas

Aktinas ‘' Miozinas
(b)

2.1 pav. Raumens struktiira: (a) miofibrilé su sarkomero atkarpa tarp 2 Z
linijy:(b) miofibriliy pagrindiniy elementy — miozino ir aktino siiily —
strukriira.
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Miozino filamentai prie Z linijos tvirtinasi titino siileliais. Nuo titino
baltymo priklauso raumens elastingumas ir lankstumas. Manoma, kad jis turi
itakos ir miofibrilés morfogenezei. [ Z linijy sudéti ieina ir kity baltymuy, pvz.,
a-aktininas, troponinas, tropomiozinas (Dadeliené, 2008). Z linija eina per
visas raumeny skaidulos miofibriles ir sujungia jas i viena darini (2.2 pav.).
Griau€iy raumenyse (Z linijoje) egzistuoja dvi baltymo a-aktinino izoformos:
a-aktininas-2 (ACTN2) ir a-aktininas-3 (ACTN3). Joms biidinga auksta sekos
homologija ir jos formuoja homodimerus ir heterodimerus, taciau skiriasi ju
vieta raumeny skaidulose. Visose raumeny skaidulose yra ACTN2, tuo tarpu
baltymo ACTN3 aptinkama tik greitai susitraukianciose griauciy raumeny
skaidulose. ACTN2 ir ACTN3 baltymams tenka statiné funkcija organizuojant
plonuosius filamentus, vykstant saveikai tarp sarkomery citoskelety ir
sarkoplazmos, tvarkingai miofibriles iSdéstant masyve. Be statinés funkcijos,
jiems tenka ir reguliuojamoji funkcija, ty. jie dalyvauja miofibriliy

diferenciacijos ir susitraukimo procesuose.

I diskas

B

— u-aktininas aktinas

miozinas g ”‘”‘”*’-‘ B M s u@h i n&n t_.m:n.pr i
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2.2 pav. Sarkomery a-aktininy domeny struktiira ir padétis (modifikuota pagal
D. G. MacArthur ir K. N. North (2004)).

Raumens susitraukimas vyksta pagal tam tikra mechanizma: miozino
skersiniai tilteliai sukimba ir itraukia juos 1 sarkomery viduy. Susitraukiant
raumeniui, sarkomerai trumpéja, bet miofilamenty ilgis nepakinta. Miozino
tilteliy cikliSkas darbas priklauso vienas nuo kito, ciklas prasideda sukibus

miozinui su aktinu, o baigiasi atsipalaidavus. Vienam miozino tilteliy darbo
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ciklui reikia vienos ATP molekulés. Sukibusiy su aktinu miozino tilteliy
silpnos biiklés transformavimo { stipria greitis priklauso nuo Ca?" jony
koncentracijos, miozino lengvyjy grandziy fosforilinimo, sarkomery ilgio
poky¢€io ir susitraukimo grei¢io. Raumens susitraukimo jéga priklauso nuo
kiekvieno miozino tiltelio sukibimo su aktinu jégos, trukmés bei ju skaiciaus
(Saplinskas, 2004). Raumens atsipalaidavimo procesas priklauso nuo Ca2" jony
ir  baltymy  (kalcekvestrino,  parvalbumino, tropomiozino),  nuo
adenozindifosfato atsiskyrimo nuo miozino siiily bei nuo ATP prisijungimo
prie miozino (Mooren ir Volker, 2005).

Raumeny jéga priklauso nuo motorinio vieneto, kuri sudaro nerviné
lastelé, neuronas, aksonas ir dirginamoji skaidula. Pagal laika nuo atskiro
susitraukimo pradzios iki maksimalios jégos lygio ir atsparuma nuovargiui
motorinius vienetus galima suskirstyti i tris pagrindinius tipus: 1) létieji,
atsparlis nuovargiui; 2) greitieji, greitai nuvargstantys; 3) greitieji, atsparis
nuovargiui. Atitinkamai juos galima pavadinti I, Ila ir IIb tipo raumeny
skaidulomis, kuriy fiziologinés, histologinés ir biocheminés savybés skiriasi
(Dadelien¢, 2008; Saplinskas, 2004).

Griau€iy raumenu adaptacijos intensyvumq lemia trys pagrindiniai
veiksniai: 1) motoriniy vienety tipas ir skaiCius; 2) biocheminiy procesu,
gaminanc¢iy energija ir utilizuojanciy apykaitos produktus raumeny lastelése,
greitis; 3) kraujotaka, kurios déka raumenys apripinami deguonimi ir
paSalinami metabolitai (MilaSius, 1997; Mooren, Volker, 2005).

Centrinei nervy sistemai tenka svarbus vaidmuo raumeny adaptacijoje
prie fiziniy kruviy. Atliekant daug jégos reikalaujancius pratimus, susitraukia ir
dirbantys raumenys, ir raumenys antagonistai. Tai savo ruoztu gali padidinti
arba sumazinti iSvystoma jéga. Nustatyta, kad netreniruotam Zzmogui
adaptuojantis prie jégos pratimy, raumeny susitraukime dalyvauja nedaug
motoriniy vienety, o i§vystoma jéga yra maza, tuo tarpu treniruoto Zmogaus
motoriniy vienety mobilizuojama daug daugiau ir iSvystoma jéga yra 2-4
kartus didesné nei netreniruoto. Visa tai priklauso nuo adaptaciniy pakitimy,

vykstanciy CNS (MilasSius, 1997).
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Greitumas yra gebéjimas atlikti judesi per trumpa laika. Jis priklauso
nuo nerviniy impulsy tekéjimo greicio; vienkartinio judesiy greicio; raumeny
susitrauking¢jimo greicio; judesiy daznio. Raumeny jéga yra raumens geba
Isitempti ir nugaléti pasiprieSinima. Stipriausiai raumuo gali isitempti, kai jis
nekeicia savo ilgio arba nesmarkiai ilgéja.

ISskiriami tokie raumens susitraukimo tipai:

e izometrinis raumens susitraukimas, kai raumuo didina jéga, bet jo
ilgis nekinta, fizinio darbo metu raumens jéga didel¢, bet greitis mazas;

e dinaminis raumens susitraukimas, kai susitraukimo jéga didéja ir
kartu kinta raumens ilgis. Prie dinaminiy raumens susitraukimy priskiriamas
koncentrinis (raumens ilgis mazéja) ir ekscentrinis (raumens ilgis didéja)
raumeny susitraukimai. Koncentrinis raumens susitraukimas gali buti
skirstomas i izokinetinj, kai judancio sanario greitis nekinta, ir izotoninj, kai
raumuo trumpéja, o jo jéga nekinta (Saplinskas, 2004).

Treniruojantis tarpiniais kriiviais, vystosi ir jéga, ir greitis, nes yra
priklausomybé¢ tarp raumens susitraukimo maksimaliojo greicio ir susitraukimo
jégos. Maksimalios valingos jégos igijimo grei¢io maze¢jimas tiesiogiai
koreliuoja su raumeny kompozicija. Pastebéta, kad greiti adaptuojanciy
asmeny periferinis nuovargis didesnis. Ilgiau trunkancia jéga dirbanciuose
raumenyse stabdo tai, kad raumeny susitraukime gali dalyvauti ribotas létai
susitraukianciy motoriniy vienety skaicius. Atlieckant maksimalaus sunkumo
darba, iStvermé yra palyginti nedidelé, nes dél ankstyvo greityju skaiduly
nuovargio raumeny veikla tuo paciu intensyvumu ilgiau kaip 10-30 s trukti
negali (Mila$ius, 1997; Saplinskas, 2004).

Istvermé apibtidinama kaip organizmo atsparumas nuovargiui esant ilgai
trunkan€iam darbui. Aerobiné istvermé ir yra sugebéjimas kuo ilgiau atlikti
vidutinio intensyvumo darba, kurio metu praktiSkai visa organizmui reikalinga
energija gaunama aerobiniu biidu. Tokia iStvermé labai svarbi pvz., ilgu
nuotoliy bégikams, slidininkams, dviratininkams, éjikams. Pakankamai aukstas
jos 18sivystymo lygis reikalingas ir sportiniy Zaidimu bei dvikovy atstovams.

Aerobini pajéguma ir Sios veiklos iStvermg¢ lemia du pagrindiniai organizmo
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veiksniai — kraujotakos ir kvépavimo sistemuy funkcinis pajégumas bei
raumeny geba vartoti deguoni. Adaptuoto prie aerobiniy kriiviy raumens
aerobinés oksidacijos (t.y. riebaly rtugsc¢iu oksidacijos, Krebso ciklo ir
kvépavimo grandinés) fermenty aktyvumas yra apie 3 kartus didesnis negu
netreniruoto raumens (Robinson et al., 1994).

Taigi raumuo skirtingai adaptuojasi prie jégos, greicio ir iStvermeés
reikalaujancio darbo. Lavinant raumeny jéga, padidé¢ja miofibriliu kiekis,
hipertrofuojasi RS, padidéja citoskeleto ir jungiamojo audinio mase, daznai
padaugéja raumeny skaiduly, padidéja specifiné raumens jéga. Raumeny
hipertrofija skatina metaboliniai procesai, endokrininés sistemos poveikis ir
mechaniniai  veiksniai, kai dél raumeny susitraukimo ar iStempimo
aktyvuojama specifiniy baltymy sintezé. Greitumo lavinimo metu labiau
pakinta sarkoplazminio tinklo apimtis, fermento miozino adenozintrifosfatazés
aktyvumas, baltymo parvalbumino kiekis, todél padidéja raumens susitraukimo
galingumas, greitis, atsipalaidavimo greitis, o maksimali raumens susitraukimo
jéga nepakinta. Raumenuy adaptacija prie fizinio darbo priklauso nuo
susitraukimo tipo bei ilgio (Chen, 2003). Ilgalaikis aerobinis fizinis krivis
reikalauja maksimalaus deguonies suvartojimo ir padidintos ATP resintezés.
Nuo $iuy procesy priklauso efektyvus raumeny susitraukimas. Tokia adaptacija

yra daugelio geny veiklos rezultatas.

2.2.2. Sirdies ir kraujagysliy sistemos adaptacija prie fiziniy kriiviy

Sirdies ir kraujagysliy sistemos (SKS) adaptacija prie fiziniy kraviy yra
vienas reik§mingesniy veiksniy, lemian¢iy bendra organizmo prisitaikyma prie
aplinkos salygu. SKS apripina kiekviena organizmo lastele deguonimi ir
maisto medziagomis priklausomai nuo kintanciy poreikiy, pasalina anglies
dioksida ir kitus medziagy apykaitos galutinius skilimo produktus bei
susidariusig Siluma 1§ audiniy (Abraitis ir kt., 2004). Skirtingo fizinio kriivio

salygomis vyrauja skirtingi Sirdies ir kraujagysliy sistemos reguliavimo
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mechanizmai bei ju saveika (Schmidt ir Thews, 1996). D¢l ivairiy poveikiy
(pvz., kiino padéties keitimo, fizinio kriivio) kintant kraujotakai ir tam tikruose
organuose ar audiniuose padidéjus deguonies, energetiniy medziagy
poreikiams, atsiranda tam tikra konkurencija. Jos metu svarbiis yra sisteminés
kraujo apytakos reguliavimo mechanizmai, kurie pagal trukme yra skirstomi {
ilgalaikius, tarpinius ir trumpalaikius, arba greituosius. Greitieji reguliavimo
mechanizmai dar yra vadinami nerviniais, nes didZiausia reikSme¢ Siuose
procesuose turi simpatiniy nervy valdomi baroreceptoriniai, hemoreceptoriniai
ir CNS iSemijos refleksai bei vazodilatacinés kraujagysliy reakcijos. Bendras
visy Siy refleksy bruozas — labai greita reakcija 1 organy ir audiniy kraujotakos,
deguonies ir energijos poreikius. Nerving reguliacija papildo humoraliné
sistema, kuri uztikrina ilgalaike kraujo apytakos reguliacija (Schmidt, Thews,
1996; Abraitis ir kt., 2004).

Sirdyje vyrauja aerobinés energetinés reakcijos, kurios, skirtingai negu
griauciy raumenyse, visiskai priklauso nuo oksidaciniy procesy, kur energija
gaunama ir anerobiniu badu. Sirdies raumuo dirba naudodamas ATP energija.
Miokardo energinio metabolizmo pagrindiniai Saltiniai yra gliukoze, laktatas ir
laisvosios riebaly rigstys. Koronarinés (vainikineés) kraujagyslés apriipina
krauju Sirdi. Normalus Sirdies darbas susijgs su auk$tu metabolizmo lygiu
(Abraitis ir kt., 2004).

Manoma, kad Sirdies dydis yra labai svarbus rodiklis. Jis labiau
priklauso nuo genetiniy veiksniy, nors treniruojantis pastebimas nedidelis
Sirdies 1Ssiplétimas. IStverme lavinantiems sportininkams biidinga vidutinio
dydzio miokardo hipertrofija, padidinanti S$irdies susitraukimo galinguma.
Biitent tokia adaptacija yra laikoma optimaliausia aerobinés iStvermeés
poziiiriu, nes esant pakankamam cirkuliuojancio kraujo kiekiui didéja Sirdies
darbo ekonomiSkumas ir atsparumas nuovargiui ilgai dirbant. Be to, Sirdies
raumens atsparumas nuovargiui priklauso nuo koronarinés kraujo apytakos
intensyvumo ir stabilumo, Sirdies raumens kapiliarizacijos, mitochondriju
18sivystymo, aerobinés oksidacijos fermenty aktyvumo ir kiekio, energetiniy

iStekliy pakankamumo (Stewart, Rittweger, 2006; Abraitis ir kt., 2004).
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Svarbiausias vaidmuo uztikrinant ilgalaike kraujo apytakos reguliacija

tenka renino—angiotenzino sistemai (Jones, Woods, 2003; Abraitis ir kt., 2004).

Angiotenzinogenas

RENINAS 4’1

Angiotenzinas I
(N)Asp-Arg-Val—Tyr-Ile-His-Pro-PheTHis-Leu(C)
l ACE

Angiotenzinas II

(N)Asp-Arg-Val-Tyr-Ile-His-Pro-Phe(C)

7 [ —

Vazokonstrikcija Antinks¢iy Zieviné dalis

(kraujagysliy lygiyjy raumeny) SNS stimuliacija (aldosteronas)

(katecholaminai)

2.3 pav. Pagrindiniai renino—angiotenzino sistemos komponentai bei jos
funkcijos: ACE — angiotenzing konvertuojantis fermentas; SNS — simpatiné
nervy sistema (schema modifikuota pagal Abraiti ir kt., 2004).

Renino—angiotenzino sistema (RAS) atsakinga uz viding organizmo
homeostazg. Ji reguliuoja kraujo spaudima, elektrolity balansa bei, turédama
itakos tam tikry medziagy apykaitai, kontroliuoja viso organizmo energijos
pusiausvyra (Schmidt, Thews, 1996; Abraitis ir kt., 2004). Si sistema budinga
ne tik kraujo apytakai (endokrininé), bet ir jvairiems audiniams bei atskiroms
lasteléms (autokrining) (Jones, Woods, 2003; Crisan, Carr, 2000). Endokrininé
RAS —tai  cirkuliuojanti  hormoniné¢ sistema. Ja sudaro reninas,
angiotenzinogenas bei angiotenzing konvertuojantis fermentas (ACE (angl.
angiotensin—coverting enzyme)) (2.3 pav.).

Reninas susidaro inkstuose i§ neaktyviy formy — preprorenino ir
prorenino. Susilpnéjus inksty kraujotakai, chloro jonuy koncentracijai inkstuose

bei padidéjus simpatinés nervy sistemos (SNS) aktyvumui, did¢ja renino
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iSsiskyrimas i§ inksty i kraujo apytaka, kur jis kepenyse gaminama plazmos
baltyma angiotenzinogena pavercia santykinai neaktyviu dekapeptidu
angiotenzinu 1 (Angl). Endotelio lasteliy membranoje esantis ACE,
pasalindamas C-galines Angl aminoriig§tis His-Leu, pavercCia §i baltyma
angiotenzinu II (Angll) (Irisan ir Carr, 2000; Baudin, 2002). Susidargs
endokrininis Angll yra galingas vazokonstriktorius, tiesiogiai veikiantis
kraujagysliy lygiyju raumeny lasteles, SNS bei kalcio jony apytaka ir
atpalaiduojantis  kitus  vazokonstrikcinius  veiksnius. Angll  poveikis
trumpalaikis (Abraitis ir kt., 2004). Veikiant cirkuliuojanc¢iam Angll, padidé¢ja
Sirdies kairiojo skilvelio prieskriivis ir pokriivis bei arterinis kraujo spaudimas
(Rankinen ir kt., 2000 ir kt.). Angll receptoriai yra su G baltymu susijunge
receptoriai, kuriy ligandai yra angiotenzinai (daugiausia angll). AGTRI
(angiotenzino II pirmo tipo receptoriaus) genas sudarytas i§ 5 egzony. D¢l
alternatyvaus §io geno iRNR sukirpimo organizme randamos dvi receptoriaus
izoformos: AGTRla formos didziausia raiSka vyksta kraujagyslése,
smegenyse, griau¢iy raumenyse, inkstuose ir plauciuose, o AGTRIb
daugiausia randama tam tikrose hipofizio, antinks¢iy ir inksty lastelése.

ACE yra svarbiausias RAS sistemos komponentas, kuris dél
vazokonstrikciniy ir vazodilataciniy funkciju jau daugeli mety yra vienas
svarbiausiy medicinos moksliniy tyrimy objekty. ACE yra integralinis
membranos baltymas, randamas daugelyje endoteliniy bei epiteliniu lasteliy,
vairiuose audiniuose ir pasizymintis placiu veikimo spektru. ACE - tai
fermentas, kuris skaido baltymus, t.y. paSalina ju C-galines aminoriig8¢iy
sekas, pvz., angiotenzing [ paverCia angiotenzinu II arba degraduoja
bradikinina. Zmogaus organizme egzistuoja ACE baltymo formos. Viena i§ ju
ekspresuojama somatiniuose audiniuose, kita — s¢klidziy lastelése. Abi Sias
formas koduoja tas pats ACE genas.

Cirkulivojanti RAS sistema aktyvuojama kaip kompensacinis
kardiovaskulinis = mechanizmas  dehidratacijos,  kraujavimo,  Sirdies
nepakankamumo ir kity biikkliy metu (Di Mauro ir kt., 2010; Nicholls ir
Robertson, 2000; Abraitis ir kt., 2004). Autokrininé renino—angiotenzino
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sistema taip pat dalyvauja homeostazés neurohormoniniame reguliavime. RAS
aptinkama Sirdies ir kraujagysliy sistemoje, inkstuose, griau€iy raumenyse,
riebaliniame audinyje, centrinéje nervy sistemoje, plauciuose, lytiniuose
organuose ir kt. Nustatyta, kad i audinius visi RAS komponentai yra ne tik
atneSami kartu su krauju, bet ir yra sintetinami lokaliai (Irisan, Carr, 2000).
Manoma, kad $ios sistemos veikimo mechanizmas yra panasus i endokrininés
RAS, taciau nustatyta, kad autokrininio Angll poveikiui pasireiksti reikia daug
didesniy jo koncentraciju (Nicholls ir kt., 2000). Manoma, kad biitent Sis
lokalus Angll ir yra atsakingas uZ audinio ar organo, kuriame jis yra, funkcing
bikle, jo strukttrinius bei morfologinius pokycius (Irisan, Carr, 2000; Baudin,
2002). Todél pastaraisiais metais ypac¢ aktyviai vykdomi atskiry RAS
komponenty tyrimai, bandant tiksliau nustatyti $ios sistemos itaka ilgalaikiy
Sirdies ir kraujagysliy sistemos struktiiriniy bei morfologiniy pokyciy
1§sivystymui, diabeto patogenezei, ilgaamziskumui, fiziniam Zmogaus
pajégumui.

Pastaruoju metu ypac aktyviai tiriama sirdies ir kraujagysliy sistema
bei jos valdymo mechanizmai, vis daugiau démesio skiriama molekulinei
adaptacijai bei genetiniams veiksniams, nulemiantiems SKS pajégumq fizinio

kriuvio metu.

2.3. Fizinio pajégumo fenotipiniai tyrimai

Fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo duomeny vertinimas leidzia
nustatyti sportuojancio zmogaus fiziologines savybes, stebéti organizmo
pokyCius pasirengimo metu, padeda jvertinti fiziniy kroviy taikymo
efektyvuma vieniems ar kitiems organizme vykstantiems procesams
(Skernevicius ir kt., 2004).

Sportininky organizmas specifiSkai adaptuojasi treniruojantis ir
dalyvaujant varZzybose, ivairiose rungtynése. Tod¢l testuojant sportininkus

parenkamos tokios testavimo priemonés ir metodai, kurie yra artimi sportinei
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veiklai. Sporto fiziologai ir sporto medicinos specialistai, vertindami
sportininky funkcing biikle, nustatydami sportininky fizini pajéguma bei
rekomenduodami taikyting fizinio kravio dydi, dabar taiko fizinio kriivio
funkcinius méginius, t.y. kompleksinius tyrimus, kuriy metu yra analizuojama
organizmo reakcija i vienoki ar kitoki dozuota kruvi. Visy funkcijuy, reikalingy
sportingje veikloje, iStirti neimanoma (Skernevicius ir kt., 2004).

Lietuvoje taikyta daug jvairiy tyrimo metodiky. Ty, kurios buvo maziau
informatyvios, atsisakyta, kitos teiké informatyvius duomenis apie sportininky
fizines ir funkcines galias bei jy organizmo adaptacijos prie fiziniy kriviy eiga.
Pagal sportinés veiklos specifika buvo parengtos ivairios sportininky tyrimy
programos (Skernevicius ir kt., 2004). Siuo metu, atsizvelgiant i sporto $aka,
rungti, sportininko fiziologines ir psichologines ypatybes, meistriSkuma,
treniruotés laikotarpi, etapa, specialius tikslus ir uzdavinius, tyrimams
sudaromos specifinés programos. Taciau iki $iol maZzai zinoma apie genomikos
reik§meg zmogaus fiziniam i§sivystymui ir darbingumui.

Fizinis Zmogaus issivystymas suprantamas kaip struktiiriniy ir kai kuriy
funkciniy galiy visuma. Tai — morfologiniy ir fiziologiniy savybiy,
apibudinanc¢iy organizmo fizinio ir lytinio subrendimo buklg, fizini pajéguma ir
harmoninguma, kompleksas, itin priklausantis nuo genetiniy veiksniy,
paveldéjimo, gyvenimo salygy, mitybos, persirgty ligy, fizinio aktyvumo.
Fizini iSsivystyma apibidina kiino matmenys, ivairts funkciniai méginiai,
fizinio pajégumo rodikliai (Norton, 1996; Dadeliené, 2008).

Antropometriniai matavimai:

e pagrindiniai (igis, kino masé, kritinés apimtis, riebaly, raumeny

mase);

e papildomi (figio matavimas sédint, kiino apim¢iy matavimai, ranky

ilgis, ivairiy riebaly rauksliy matavimai ir kt.);

e fiziometriniai matavimai (plasStaky jéga, gyvybinis plauciy tiris,

kriitinés lastos ekskusija, liemens jéga).
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2.1 lentelé. Raumeny ir riebaly masés indekso jvertinimo skalé (Skernevicius
ir kt., 2004).

RRMI Vyrai Moterys
vertinimas nesportuojantys sportininkai nesportuojancios sportininkés
Labai mazas | maziau kaip 1,5 maziau kaip 2 maziau kaip 1,2 maziau kaip 1,8
Mazas 1,6-2,5 2,1-3,3 1,3-2,1 1,9-2,8
Vidutinis 2,6-3,5 3,4-4,6 2,2-3,0 3,0-3.9
Didelis 3,6-4.,5 4,7-6,0 3,1-3,8 4,0-5,0
Labai didelis >45 >6,0 >338 >5

Atlikus daugybe kiino matavimy ir ivertinus odos rauksliy stori,
nustatoma riebaly ir raumeny mase, apskaiciuojamas kiino lyginamasis svoris,
vandens santykinis rodiklis, liesoji kiino mas¢ ir apskai¢iuojamas raumeny ir
riebaly masés indeksas (RRMI). Rodikliai vertinami pagal 2.1 lentel¢je
pateikta skale (Skernevicius ir kt., 2004, Dadeliené, 2008).

Kino masei vertinti Pasaulio sveikatos organizacija rekomenduoja kiino
masés indeksq (KMI): kiino mas¢ normali, kai KMI 20-25; ideali, kai KMI 22;
antsvoris, kai KMI vir§ 27. Pagal KMI galima {vertinti nutukimo ar mitybos
nepakankamumo laipsni (Norton 1996; Skernevicius ir kt., 2004).

Sporto praktikoje svarbu ivertinti aktyviaja kiino mase, kuria sudaro
raumenys, ir pasyviaja kiino masg, kuriai itakos turi riebaly masé (RbM).
Riebaly mase bitina daugeliui Zmogaus gyvybiniy procesy (pvz., normaliam
vystymuisi). Per didele RbM gali biti jvairiy susirgimy rizikos veiksniu. Tik
optimali RbM uZtikrina visavert] gyvenima. Raumeny masé (RmM) yra
teigiamas veiksnys atliekant veiksmus. Nuo RmM priklauso raumeny
1sitempimo jéga ir galingumas (Dadeliené, 2008).

Yra sporto Saky, kuriose ypa¢ svarbi raumeny masé. Tai sunkioji
atletika, imtynés, boksas, lengvoji atletika (metikai). Kai kuriose sporto Sakose
reikalinga nemaza, tac¢iau optimali RmM. Tai baidariy ir kanojy irklavimas,
akademinis irklavimas, plaukimas, slidinéjimas, biatlonas. Taciau yra sporto
Saky ir rungciy, kur sportininky RmM labai maza. Tai rungtys, kurios trunka
ilga laika: ilgy nuotoliy bégimas, sportinis ¢jimas ir kt. Pagal Lietuvos sporto

mokslo specialistus, didelio meistriSkumo baidarininky RmM vidutiniSkai
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sudaro 43,80 —47,69% kiino masés. Tirty Lietuvos pajégiausiy vyry, pasaulio
cempiony RmM sudaré 56,4 —58,2% (49,4-52,6 kg). Nustatyta, kad gerai
treniruoty baidarininky RmM yra glaudZziai susijusi su vienkartiniu raumeny
susitraukimo galingumu, anaerobiniu alaktatiniu raumeny galingumu ir su
plaStaky jéga. Lietuvos sporto mokslo specialistai 2006 metais nustate, kad
Lietuvos slidininky KMI vidutiniskai buvo 22,65, RbM — 6,76 kg, RmM — 40,5
kg, RRMI — 6,2 (Skernevicius ir kt., 2004; Dadeliené, 2008).

Pagal gyvybini plauciy tiurj (GPT) galima netiesiogiai sprgsti apie
plauciu kvépuojamojo pavirSiaus plota, per kuri vyksta duju apykaita tarp
kraujo ir alveoliy oro (Abraitis ir kt., 2004). GPT priklauso nuo amziaus, lyties,
tigio, kiino masés ir yra genetiSkai nulemtas. Aerobing iStverm¢ ugdanciy
sportininky jis didéja, o nesitreniruojant maz¢ja. Vyry GPT biina nuo 4 iki 7 1,
motery — nuo 3 iki 5 1. Didesnis GPT leidzia sportininkui kvépuoti giliau ir
reciau, dél to jo alveoliy ventiliacija, esant vienodai plauciy ventiliacijai, biina
didesné (Skernevicius ir kt., 2004).

Fiziometriniai rodikliai — plastaky bei liemens jéga — parodo zmogaus
aktyviosios masés (raumeny) iSvystymo lygi ir lemia daugumos fiziniy
veiksmy sékme. Stipriausiai raumuo sugeba isitempti tuomet, kai jis nekeicia
savo ilgio arba keicia ji labai mazai. Vyry deSinés ir kairés rankos plastaky
jégos rodikliai biina nuo 35 iki 70 kg, motery — nuo 20 iki 45 kg. Parankesnés
rankos rodiklis btina 2-10 kg didesnis (Skernevicius ir kt., 2004; Dadeliené,
2008).

Jéga lemia daug veiksniy. Paveldimumas yra susij¢s su anaerobinio
darbingumo fenotipo poky¢iais ir turi jtakos treniruociy poveikiui. Kaip teigia
G. Beunen ir M. Thomis (Beunen, Thomis 2006), paveldimumas turi didesn¢
reikSme statinei jégai ir galingumui negu raumens iStvermingumui. Autoriai
pabrézia, kad genetiniai veiksniai didesng reikSme turi vyriSkos lyties asmeny
fiziniam pajégumui negu moteriskos lyties. Jaunystéje stating jéga labiau lemia
nuolatiniai genai, o prie$ subrendima — stabili unikali aplinka. Svarbu suprasti,

kad einant metams ir maZ¢jant raumeny pajégumui, izometrinés j€gos genetinis
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komponentas vyresniy suaugusiyjy tampa maZzesnis negu Zzmogaus augimo
metu (Beunen, Thomis, 2006).

Manoma, kad raumenyse ATP atsargy wuztenka tik keliems
susitraukimams, — tai geriausiai jvertinama iSmatavus raumeny jéga ir
maksimalia momenting galia. Maksimalus fizinis kriivis, trunkantis kelias
sekundes daugiausia yra anaerobinis. Sportininkams biidingas didesnis
anaerobinis pajégumas negu nesportuojantiems asmenims. Raumeny struktiira
turi reikSmés jégai ir darbo galingumui. Sarkomery iSsidéstymas bei ilgis,
raumeny skaiduly ilgis, raumeny skerspjiivio plotas ir bendra raumeny masé —
tai struktiiriniai elementai, kurie padeda raumenims dirbti anaerobinémis
salygomis (Abraitis ir kt., 2004). Anaerobiniam darbingumui mazos trukmes
darbe nemazos jtakos turi genotipas (Beunen, Thomis, 2006).

Raumeny jéga, kuri pasireiSkia labai staigiai (darbo trukme iki 0,25 s),
parodo vertikaliy suoliy testas, — taip matuojamas vienkartinis raumeny
susitraukimo galingumas (VRSG) pagal Bosco (Bosco ir kt., 1982; Bosco,
2000). Metodas paremtas tiksliu asmens maksimalaus vertikalaus Suolio
matavimu. Zinant atsispyrimo laika ir Suoli i auks$ti, vertinamas raumeny
susitraukimo galingumas. Pagal VRSG galima geriau sprgsti apie raumeny
susitraukimo greiti, apie greitai susitraukianciy skaiduly kieki, ju tinkamuma
vienoms ar kitoms rungtims. Atsispyrimo greitis turi didele reikSme¢ daugelyje
sporto Saky ir rungéiy. Suolio auk$tyn veiksme dalyvauja daug raumeny
grupiy, tod¢l Sio testo rodikliai priklauso nuo tiriamojo asmens raumeny mases.
Taigi VRSG teikia informacija apie platy sportininko fiziniy ir funkciniy
savybiy spektra (SkerneviCius ir kt., 2004; Dadelien¢, 2008). 2004 metais
Lietuvos vyry sprinteriy VRSG vidutiniSkai buvo 3,4 kgm/s/kg; motery —
2,8 kgm/s/kg; krepSininky — 2,61 kgm/s/kg; krepSininkiy — 2,26 kgm/s/kg;
dviratininky — 2,74 kgm/s/kg; dviratininkiy — 2,01 kgm/s/kg (Skernevicius ir
kt., 2004). Pagal Lietuvos sporto mokslo specialistus, Sie rodikliai rodo gera
misy sportininky treniruotuma ir fizini pajéguma.

Darba maksimaliomis pastangomis (iki 10 s) rodo laipty ergometrija,

kai nustatomas anaerobinis alaktatinis raumeny galingumas (AARG) pagal
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Margaria ir kt. (1966) (Skernevicius ir kt., 2004; Dadeliené, 2008). AARG
priklauso nuo ATP koncentracijos raumenyse, fosfageninés sistemos ir
anaerobinés glikolizés. Sio testo metu didZiausias anaerobinis pajégumas per
sekunde turéty biti mazdaug lygiavertis maksimaliai momentinei galiai.
Netreniruoty vyry AARG rodiklis biina 1,2-1,4 kgm/s/kg, motery — 1,0—
1,2 kgm/s/kg; iStverme lavinanciy vyry — 1,4-1,6 kgm/s/kg, motery — 1,2—
1,4 kgm/s/kg, greituma treniruojanciy vyry — 1,8-2,4 kgm/s/kg, motery — 1,6—
2,0 kgm/s/kg (Skernevicius ir kt., 2004).

Nustatyta, kad didelio meistriSkumo Lietuvos sportininky AARG yra
glaudziai susijgs su vienkartiniy raumeny susitraukimo galingumu, kiino mase,
plastaky jéga, raumeny mase. Tyrimo metu (2004) Lietuvos sportininky VRSG
vidutiniskai buvo 2413,6+68,1 W, o AARG - 1386,4+25,6 W, nes
vienkartiniam raumeny susitraukimui pakanka ATP, esanio raumenyse, o
ilgesniam darbui jo nepakanka ir ji tenka resintezuoti i§ kreatinfosfato, —
tokiais atvejais darbo galingumas sumazéja (Skernevicius ir kt., 2004).

Didelio meistriSkumo sportininky fizinio i$sivystymo ir funkcinio
pajégumo rodikliai per metinj rengimosi cikla kinta maZzai. Tai leidzia manyti,
kad Sie rodikliai adaptuojantis prie fiziniy kruviy gali teikti informacija apie
sportininko genetiSkai uZprogramuota lygj.

Kvépavimo sistema uztikrina kraujo apriipinima deguonimi ir anglies
dioksido pasalinima i§ kraujo su iskvepiamu oru. Sirdies ir kraujagysliy
sistema apriipina krauju, o kartu su juo — reguliuojanciomis ir energetinémis
medZiagomis bei deguonimi dirbancius raumenis ir kitus organus. Manoma,
kad kvépavimo sistemos reikSme aerobinei iStvermei daug didesné auksto
lygio sportininkams, kuriy Sirdies ir kraujagysliy sistema gerai iSvystyta, taip
pat dirbant zemo slégio salygomis (Abraitis ir kt., 2004).

Pulso daznio reakcija 1 fizini kriivi yra informatyvus kraujotakos ir
kveépavimo funkcijos pajégumo, Zmogaus fizinio darbingumo rodiklis. Taip pat
jis rodo simpatinés ir parasimpatinés nervy sistemos itaka: vyraujant
simpatinei, pulso daznis didéja daugiau, vyraujant parasimpatinei, — maziau.

Dirbant fizini darba, pulso daznis padidéja iki 200 tv/min. Kai fizinis kruavis
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mazas, pulso daznis btna 110+10 tv/min, kai maZesnis uz vidutini —
130£10 tv/min, kai vidutinis — 150+10 tv/min, kai didelis — 170+£10 tv/min, kai
labai didelis — 180+10 tv/min (Skernevicius ir kt., 2004; Dadeliené, 2008).

Rufjé testas — tai funkcinis meéginys, teikiantis informacija apie
kraujotakos sistemos funkcinio pajégumo poky¢ius, kai vertinama pagal pulso
daznio rodiklius esant ramybés biisenoje, reaguojant 1 fizini krivi ir
atsigaunant (Norton, 1996; Skernevicius ir kt., 2004).

Istvermés islavinimo vertinimas pagal Rufjé indeksa (RI) (Skernevicius
ir kt., 2004):

e labai geras treniruotumas  RI<-1;

e geras treniruotumas RI-1,1-2.9;

e patenkinamas treniruotumas RI 3-6,9;

e blogas treniruotumas RI 7-9,9;

e labai blogas treniruotumas RI> 10.

Pagal pulso daZznio reakcija 1 vidutinio intensyvumo darba taikomas
aerobinio pajégumo parametro — maksimalaus deguonies suvartojimo (MDS,
angl. VO,max) nustatymo testas. MDS rodiklis tiesiogiai rodo kraujotakos ir
kvépavimo sistemy funkcinio pajégumo bei raumeny gebéjimo vartoti deguoni
didziausias galimybes ir yra vienas 1§ svarbiausiy rodikliy, kurie parodo
organizmo aerobini darbinguma. MDS rodiklis parodo organizmo aerobiniy
energetiniy procesy galinguma ir yra stipriai genetiSkai nulemtas. Jo santykinis
dydis (ml/’kg/min) jau 10-12 mety amZiuje pasiekia suaugusiy zmoniy lygi,
todél gali biti atrankos | aerobinés iStvermés reikalaujancias sporto Sakas
kriterijumi. Brandaus amziaus ir sen¢jimo laikotarpiu MDS i§ léto maZz¢ja.
Nustatyta, kad tai priklauso ir nuo Zmogaus fizinio aktyvumo: kuo jis didesnis,
tuo mazesnis su amziumi susijes pokytis. Siuo metu MDS tiriamas tiesioginiu
budu duju analizatoriumi dirbant specialiais ergometrais. Fizinis kriivis
didinamas tol, kol deguonies suvartojimo rodikliai nustoja augti. Rodikliai
fiksuojami esant kritinei intensyvumo ribai ir anaerobinio slenkscio ribai.
Kartu registruojama plauciy ventiliacija, absoliutis ir santykiniai MDS vienam

kiino masés kilogramui rodikliai, pulso daZnis, deguonies pulsas, darbo
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galingumas. Absoliutus MDS iSreiSkiamas 1/min. Jis priklauso nuo zmogaus
antropometriniy  duomeny. Informatyvesnis yra santykinis MDS, kuris
iSreiSkiamas O, mililitrais vienam kiino masés kilogramui per minutg
(ml/kg/min) (Dadeliené, 2008). Ivairaus amziaus Zmoniy MDS {vertinimai

pateikti 2.2 lenteléje.

2.2 lentelé. [vairaus amZiaus Zmoniy aerobinio darbingumo lygio pagal MDS

jvertinimas
MDS, ml/kg/min
. AmZius,
Lytis ; labai L .
metai geras vidutinis blogas labai blogas
geras
<25 >55 49-54 39-48 33-38 <33
25-34 >52 45-52 3844 32-37 <32
, 35-44 >50 43-50 36-42 30-35 <30
Vyrai
45-54 >47 4047 32-39 27-31 <27
55-64 >45 37-45 29-36 23-28 <23
>64 >43 33-43 27-32 20-26 <20
<20 >44 38-44 31-37 24-30 <24
20-29 >41 3641 30-35 23-29 <23
30-39 >39 35-39 28-34 22-27 <22
Moterys
4049 >36 31-36 25-30 2024 <20
50-59 >34 29-34 23-28 18-22 <18
>59 >32 27-32 21-26 16-20 <16

Centrinés nervy sistemos funkciné bikle turi jtakos sportininkui
tvaldant reikiamus judesius, jo igiidziams, judesiy koordinacijai, greiciui,
lavinant darbinguma. Centrinés nervy sistemos sutrikimai rodo sportinés
formos pazeidimus, iSrySkina pervargimo ir persitreniravimo pozymius. Sporto
praktikoje CNS funkcinei buklei nustatyti taitkomi keli tyrimai: koordinacijos,
vegetacinés ir periferinés nervy sistemy biiklés jvertinimas, jutimo organy
tyrimas, psichomotorinés reakcijos laiko nustatymas, nervy sistemos
paslankumo tyrimas (Dadelien¢, 2008; Skernevicius ir kt., 2004).

Fizinio pajégumo fenotipo ivertinimas suteikia informacija apie
sportininky fizinj i1Ssivystyma ir funkcini pajéguma bei apie organizmo reakcija

tvairiems fiziniams kriiviams. Sporto mokslininkai yra iStyr¢ daug zmogaus
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fizinés veiklos reiSkiniy. Pastaruoju metu vis daugiau démesio skiriama
molekuliniams mechanizmams, reguliuojantiems organizmo veikla ir atsaka {
aplinkos dirgiklius, genetiniams veiksniams, nulemiantiems organizmo
funkcing bukle ir fizini pajéguma (Stewart, Rittweger, 2006; Maeda ir kt.,
2006; Okuda ir kt., 2005; Bray ir kt., 2009).

Sportininky, siekianciy didelio meistriSkumo, svarbiausias tobuléjimo
biidas yra individualiy ypatybiy isugdymas. Genetiniy veiksniy nustatymas
pades jvertinti zmogaus individualiai jgimtus, fizinio issivystymo ir funkcinio
pajégumo skirtumus, nustatyti sportininko organizmo tinkamumq vienai ar

kitai veiklai, prognozuoti jo sportinio pasirengimo raidq.

2.4. Genetiniai fizinio pajégumo pagrindai

Daugeli mety buvo ieSskoma ne tik organizmui svarbiy funkciniy
rodikliy, bet ir genetiniy veiksniy, kurie leisty kuo tiksliau jvertinti sportininky
fizini pajéguma, kad pritaikius tinkamus fizinius krivius bity galima
maksimaliai iSlavinti konkreCiai sporto Sakai svarbius fizinio pajégumo
komponentus nepaZzeidziant sportininko fiziniy savybiy harmonijos (Rankinen
ir kt., 2006; Lippi ir kt., 2009; Bray ir kt., 2009).

Jau praeito Simtmecio viduryje genetikos ir genomikos laiméjimus buvo
méginama empiriSkai diegti i sporto praktika, bet iki Siol vis dar lieka
neissprgstas pagrindinis klausimas — kokiy geny raiSka vyksta fizinio kriivio
metu. Zinoma, kad Siame procese dalyvauja ne tik branduolio, bet ir
mitochondrijos genomas, taiau vis dar neaiSku, kas, kur ir kaip vyksta
ivairiose lastelés dalyse fizinio kruvio metu, kokie adaptacija lemiantys
baltymai daugiausia sintetinami ugdant jéga, greituma ir iStvermg, kaip daryti
itaka ty baltymy sintezei (Gailitiniene, 2005).

Sékmingas daugiametés tarptautinés programos ,,Zmogaus genomas-
vykdymas tur¢jo dideli poveiki fundamentiniams ir taikomiesiems medicinos

bei biologijos mokslams. Atsirado galimybé surasti genus, kurie tiesiogiai
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susije su Zmogaus ivairiy savybiy vystymusi ir pasireiSkimu (Rankinen ir kt.,
2006; Bray ir kt., 2009). 2000 metais buvo pradétos intensyvios sportinio
fizinio pajégumo genetiniy veiksniy paieskos, buvo tiriamos svarbiausios
zmogaus fiziologinés sistemos (kraujotakos, kvépavimo, medziagy apykaitos,
raumeny, nervy), susijusios su asmens geb¢jimais atlikti raumeny darbo
reikalaujancias uzduotis (Maeda ir kt., 2006; Okuda ir kt., 2005; Bray ir kt.,
2009).

Yra zinoma, kad pasireiSkiantys fizinio pajégumo poZymiai yra
daugybeés geny veiklos rezultatas. Pagal fenotiping iSraiSka Sie daugiaveiksniai
pozymiai gali buti nenutrikstami, arba tolydieji (pvz., Gigis, svoris ir kt.), t.y.
tolydziai kintantys, ir nutriikstami, arba slenkstiski, t.y. turintys tam tikra
fenotipo pasireiskimo slenksti. Siy poZzymiy pasireiskimas priklauso nuo
veikliy poligeny, veikianciy viena (pozymio pasireiSkimo) kryptimi, skaiciaus.
Esant nedideliam aktyvuoty poZymi lemianciy geny skaiciui, jis pasireiskia tik
i§ dalies, t.y. organizmas tik turi polinki Siam poZymiui pasireikSti. Geny
raiskos poky¢iai lemia genotipo realizacija fenotipe. Siam procesui didZiausia
itaka turi aplinkos veiksniai, t.y. biologiniai veiksniai, tokie kaip mityba,
grynas oras, higieninés gyvenimo salygos, judéjimas ir kt., ir socialiniai
veiksniai, tokie kaip tradicijos, aukl¢jimas, Zmogaus gyvenimo biidas ir pan.
(Kucinskas, 2001; Beunen, Thomis, 2006; Stewart, Rittweger, 2006;
Thompson, Binder-Macleod, 2006; Axmetos, 2009).

Kiekvienai gyvai Iastelei ir organizmui nepaprastai svarbu islaikyti savo
geneting medziaga — DNR. Visos vieno organizmo Iastelés turi identiSka DNR,
taigi ir tuos pacius genus. Todél geny raiska yra skirtinga. Viena ypac¢ svarbi
viso organizmo arba atskiry jo lasteliy charakteristiky yra genuy raiskos
spektras, genuy kiekis, raiSkos dinamika jvairiais organizmo vystymosi
laikotarpiais bei raiSkos pakitimai, priklausomi nuo fiziologiniuy salygu ar
aplinkos veiksniy jtakos (Stewart ir Rittweger, 2006).

Maksimalus ir reguliarus fizinis kruvis sukelia fiziologini organizmo
atsaka, de¢l ko ivairiose organizmo sistemose suintensyvéja tam tikry baltymy

biosintezé. Véliau organizmas prisitaiko prie padidéjusio specifiniy geny

39



produkty poreikio, o baltymuy, kurie sunaudojami atliekant fizini darba, kiekis
papildomas ir palaikomas prisitaikymo proceso metu. Fizinio kriivio metu
lastelése atsiranda papildomu geny raiska, kurig lemia jvairiis daugiageniniy
efekty kompleksai (Stewart, Rittweger, 2006). Pavyzdziui, fizinis darbas turi
itakos raumeny hipertrofijai, kuri pasireiskia raumeny skaiduly baltymy kiekio
did¢jimu. Pirmiausia griauiy raumeny adaptacija lemia vidulasteliné
signalizacija. Fizinio darbo metu sukuriamas signalas po kiekvieny pratyby ar
net ju metu sukelia organizmo vidulastelinj persitvarkyma.

Tiek skirtingy lasteliy tipu, tiek konkrecios lastelés (pvz., raumens)
skirtingy bukliy (pvz., fizinio kriivio metu, atsigavimo laikotarpiu) genu
raiSkos tyrimai gali padeéti identifikuoti genus, kurie turi jtakos adaptaciniams
procesams fizinio kriivio metu. Be to, nenormali geny raiSka pazeistuose
audiniuose padeda atrasti genus, kurie gali biiti kaip diagnostiniai Zymenys.
Geny raiSka galima tirti dviejuose lygiuose: analizuojant RNR ir analizuojant
baltymus. Paskutiniai biotechnologiju pasiekimai tyrinétojams leidzia
iSmatuoti tikstan¢iy genuy ekspresijos lygi vienu metu esant skirtingoms
salygoms ir skirtingais laiko momentais. Du naujesni didelio naSumo metodai
— cDNR, arba oligonukleotidy mikrogardelés, ir serijiné geny raiSkos analizé
(SAGE, angl. serial analysis of gene expression) — leidzia vienu metu nustatyti
tukstanciy geny raiskos lygius.

Adaptacija prie fizinio krivio priklauso nuo specifiniy geny raiskos
lygio. Zmogaus fizinio pajégumo fenotipy skirtumai atsiranda dél fizinio kriivio
sukelto geny raiskos efekto ir yra daugelio geny veiklos rezultatas.

Geneting¢ fizinio pajégumo fenotipo epidemiologijos analiz¢é parodé, kad
fizinis Zmogaus iSsivystymas ir darbingumas yra genetiskai nulemti pozymiai
ir gamtoje egzistuoja kaip sudétingi bei daugiaveiksniai komponentai. Viso
genomo sankibos analizé didelése Seimose leido padaryti iSvada, kad néra
vienos genetinés srities, lemian¢ios Zmogaus fizini pajéguma. Todél reikéty
taikyti daugiaveiksni paveld¢jimo modeli. Buvo pateikta pasitilymy, kad geny
ir mutacijy, atsakingy uz geneting reguliacija fizinio kriivio metu, paieSka

turéty biiti paremta Seimos ir dvyniy, modeliniy gyvinéliy tyrimais. Genetiniy
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veiksniy paieskai nemazai svarbiis ir asociacijos tyrimai, kai lyginami fiziskai
neaktyviy asmeny ir profesionaliy sportininky genotipw/aleliy dazniy
skirtumai, tikrinama, ar specifinis genetinis Zymuo susij¢s su padidéjusiu arba
sumazéjusiu raumeny galingumu, su atsaku | treniruotes ir kt. (Mooren,

Volker, 2005; Axmeros, 2009).

2.5. Zmogaus fizinio pajégumo genolapis

Nuo 1997 mety skelbiami duomenys apie specifini fizinio aktyvumo
fenotipa lemianciy geny paieskas (Rankinen ir kt., 2006). Daugéja duomeny
apie genu polimorfizmy sasajas su sportiniu pajégumu. Vis realesné tampa
galimybé tirti geny polimorfizmus ir parinkti Zmogui jam palankiausig sporto
Saka, tinkamiausia treniruoCiy rezima siekiant didelio sportinio meistriSkumo
(Roth, 2007; Bray ir kt., 2009; Lippi ir kt., 2009). Kiekvienais metais
nustatoma vis naujy geny, sietiny su sportiniu pajégumu ir sveikata. Dabar
tokiy geny zinoma virs dviejy Simty (Bray ir kt., 2009; Collins, 2009).

Kiekvienais metais geny, kurie lemia viena ar kita Zmogaus fizing
ypatybe ir su sveikata susijusi fizini pajéguma, genolapis atnaujinamas ir
papildomas remiantis moksliniy publikacijy pagrindiniame sporto mokslo
zurnale ,,Medicine & Science in Sports & Exercise® duomenimis (Rankinen ir
kt., 2006; Bray ir kt., 2009). Prie$ jtraukiant | geny kandidaty sarasa, geno ar
genomo srities tinkamumas turi buti pagristas bent vienu tyrimu su

pasikartojanciais rezultatais.

41



1 3 4 5 6
(363) = (s (1s3] 25
ADD1 —»|  ® |
M p2s2es2—[| I FPARC gy D45403—>[ ki s EDN1—> N
D1s1622—~[E  D2s1400 PPARGC1A—>[ D65299 | B
E#  prszaaz—|| B ACVRZB*[ Z 0| DSAA ] s
DIO1—» [ IR EPAS1 — D4S1627—[ 2 HFE|( e
cPT2—[| (2 w2 TNF [ 211/« PPARD
2]
D352406- 2 | VEGFA—>
D1 s'iggq - D351766 "[ m
D1S3736) GATA138B05— [ | 1 } :
— | D281777 > 0551725»[
D1S1631 —» SFTPB— W bes127o—| BB
APOAZ H ADRA2B — b NFke1—[ B H
D1s189/ = D352459—> [ - =
-~
AMPD1 D5S1505—>| 2
SLC16A1 ~ MYLK~([ =] roarcs, [
D2S1334— [ A%A}%l} D4S2394 NR3C1— ||| = ENPP1—
" D6S24. 2
$100A1—[[ | = @l D3S1569—+ E’é‘?,':z ADRB2 > 652436 | I
LMNA 2 D381279—>| 2 | ESR1—[| =
;. 25 D55640 >
il 2 2 DiS1: 597 =
D1S398 0251773»[ sLc2A2—[ gl D5s408->[ss 183Mb
TTN 27 SLC25A4—[ 35 194 Mb
D1S1660 — [ cprs — | B 2 203 Mb
B283%d— 21amb
ADIPORA 1+ D2s154
D1S510
EPHX1 4 o
AGT| .
RYR2|—> [ a
D1S547- .o
31222‘;2] ] '_[0152811 255 Mo
D1152071
7 8 9 10 keNgll 11
B " - iy oL . .
2 23 24 IL15RA —[(75) LDHA—'C GNBS*[
L6 —»[ LrL— [ B D10S2325—[ G 41 e
prs1808: © DISH38 il D1251301—
15
r D12S85|
szfé" ADRB3—>[ CNTFR— [ D1os1sss—>[ il g 2865
e ! 1 D1251661 >
IGFBP1|— e
iGFap3) M 2 2 D1251724/—> [
= PYGM —» B8 PFKM—>
CNTF —[| I ]D1os1691—>
nz2 UCP3 «+(SCGB1A1
D7$2204- D10S2327— ° [
D752214 5| D1185002 LRP5
ACTN3 —
ESN3—t D10$541—]$ IGF1—>
SERPINE1—>|| 22 D9S938 — D10S2470 p1os78— || B
DosS! p1ose77—|[|2s]  AB9Al
CFTR— D9S106|—> APOC3|_,
D9S934 ADRAZA]_’ DRD2. =
LEP— ebeilosd 2 ADRBA D10S597-
2 D9s282 7 GPR10—[| || PBI03388 .=
CHRMZ] DSS373—>[ 223 - 143 Mb
o e 28 e e m

NOS3 [ 3
D7S3070
171 Mb

13

17

18

1 13 ACEBSE}’ iiéi
prastre., o S D185843> |2
->
o1 ANG 5 i D1781294 D185866> [[112
i%i D15S165—> [ SLC6A4 D18S1102-
M) mm| D148283~> SGCA D185478-> | | < 138474
D138153) > [“ i CYP19A1-]] BREA 112 |« pwr 21 ]1« LIPG
D13$1303] ptasse7> || [l GABPB2> o0, coL1At TR 213*015564
2 — LIPC — W] ACE>I D1sss78 H*MC“R
D138317>( || D14S588->] RRAD B
M D14s53> D158211> TRzl [u 85 Mb
92 Mb STS+[ %
98 Mb
D135796-> |3 BDKRBZ->[ u| ISSEEI->{%]
34 —
W - 89 Mb GK—>|
PHKA1—>
1 PGK1>
—~ 20
13.3 — 21 22
RETN-» [ =
131 @ = GLA-’[
"] 2 e Y Lamp2{%
GATA1§I_SBF'1‘1' 12 COMT->[[1, %
131 - D2151432->
1EE L PLCG1—> B CYP2D6>(
ckm] [ o D207\, | g | ppARA-| "
GYS1 m D20S840 133)] < GNAS = L “
D195254] o7y 72Mb % Mb 345 Mb BMb 164 Mb

2.4 pav. Zmogaus fizinio pajégumo genolapis. Prie kiekvienos chromosomos
nurodyta genetin¢ sritis bei genai kandidatai, siejami su sveikata ir Zzmogaus
fizinio pajégumo fenotipais (http:// www.ncbi.nlm.nih.gov) (Bray ir kt., 2009).
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2.5 pav. Mitochondrinés DNR genai, kuriy tam tikri aleliniai variantai siejami su
zmogaus sveikata ir fizinio pajégumo fenotipais (http://www.mitomap.org.)
(Bray ir kt., 2009).

2000 mety pabaigoje, t. y. pirmoje tokio genolapio versijoje, buvo
atrinktos tik 29 genetinés sritys (Rankinen ir kt., 2002), o 2005 mety zmogaus
fizinio pajégumo genolapyje jau buvo 165 genai ir kiekybiniy poZymiy sritys
(KPS, angl. QTL, quantitative trait loci,) autosomose, 5 genai ir KPS X
chromosomoje. 2007 mety genolapyje jau buvo 214 geny ir KPS autosomose ir
7 — X chromosomoje (2.4 pav.). Be to, 2005 mety genolapyje buvo 17, o 2007
mety — 18 mitochondriniy geny Zymenuy, susijusiy su Zmoniy sveikata ir fizinio
pajégumo fenotipais (2.5 pav.). Taigi fizinio pajégumo genolapis did¢ja
(papildomas), taciau reikSmingy geny kandidaty varianty asociacijy su zmogaus
fizinio pajégumo fenotipais nustatyta labai nedaug. Deja, Sioje genetikos srityje
pazanga yra léta pirmiausia dél to, kad laboratorijy ir mokslininky, nagrin¢janciy
Sig problema, yra nedaug (Rankinen ir kt., 2002; Rankinen ir kt., 2006; Collins,
2009; Bray ir kt., 2009; AxmeTtos, 2009).
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2.6. Genetiniy varianty, lemianciy Zmogaus fizinj pajéguma, paieSkos
strategija

Zmoniy populiacijai biidinga fizinio pajégumo fenotipo jvairové. Toks
fenotipas gali buti apibiidintas tokiomis savybémis kaip jéga, iStverme,
greitumas, vikrumas, Soklumas, lankstumas, judesiy koordinacija. Visa tai yra
sveikatai bei sportinei veiklai svarbios fizinés ypatybés, kurios turi itakos
organizmo prisitaikymo prie fiziniy kriiviy galimybéms.

Veiksmingiausios strategijos ieSkant genetiniy varianty, lemianciy
zmogaus fizini pajéguma, priklauso nuo genetinio modelio.

Zmogaus fizinio pajégumo genetinio pagrindo ieskoma dviem biidais —
kai genotipas nezinomas ir kai genotipas zinomas.

Kai genotipas nezinomas, iSvados apie geneting itaka fenotipui daromos
remiantis Seimy ir giminiy tyrimy duomenimis, statistinémis fenotipo
matavimy analizémis. Dvyniy ir Seimy tyrimai — tai dvi pagrindinés metodikos,
taikomos genetinei ir aplinkos veiksniy itakai tirti (Mooren, Volker, 2005;
Maeda ir kt., 2006; Okuda ir kt., 2005; Beunen, Thomis, 2006). Nustatomas
paveldimumo koeficientas, kuris tiriamai populiacijai yra specifinis,
dazZniausiai vertinamas ANOVA (angl. ANalysis Of VAriance) arba genetinio
modeliavimo metodais (Beunen ir Thomis, 2006).

Zmogaus genams kandidatams, susijusiems su fiziniu pajégumu, aptikti,
kai genotipas Zinomas, taikomi du papildomi metodai. Pirmasis metodas — tai
geno aptikimas ir identifikavimas naudojant kiekybiniy pozymiy sri¢iy (KPS)
analize, nustatant genetines sritis, kurios lemia fizinio pajégumo fenotipa.
Antrasis metodas — tai aleliy asociacijos tyrimai, kuriuose pasirenkama
kontrol¢ tam, kad biity patikrinta, ar, pavyzdziui, profesionaliis sportininkai
skiriasi nuo nesportuojanciy asmeny pagal genotipa ir aleliy dazni. Specifinis
(polimorfinis) Zymuo, dazniausiai gene kandidate, tiriamas pagal fenotipinio
rodiklio vidurkj grupése, turin¢iose skirtingus genotipus i$ Sio polimorfizmo.
Kai nustatoma statistiSkai patikima asociacija, su pajégumo augimu siejamas

alelis gali biti tikrasis funkcinis variantas arba gali biiti nepusiausviroje
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sankiboje su tikruoju funkciniu aleliu. Daznai tiriama daug Zymeny viename ar
keliuose genuose arba netgi visame genome. UZuot tyrus asociacija su
kiekvienu zymeniu atskirai, galima analizuoti gretimy vieno nukleotido
polimorfizmy (VNP) haplotipus, kurie yra paveldimi kartu, ir tikrinti, ar
specifinis haplotipas yra susijgs su padidéjusiu arba sumazéjusiu raumeny
galingumu (Mooren, Vdélker, 2005; Beunen, Thomis, 2006).

DNR zZymenys — tai tam tikros nukleotidy sekos konkre€ioje genomo
vietoje. Jas galima nustatyti molekuliniais metodais. DNR sekos pakitimai
molekuliniy Zymeny jvairovéje naudojami asociacijos ir sankibos tyrimuose.
Aleliniy seky variavimas tradiciSkai vadinamas DNR polimorfizmu, jei
daugiau nei vieno alelio daznis Zmoniy populiacijoje bitina didesnis kaip 0,01.
Genetiniai Zymenys gali biiti polimorfizmais nekoduojancioje DNR ir i§ dalies
tureti jtakos promotoriaus srities aktyvumui, iRNR sukirpimui ar iRNR
stabilumui (Strachan ir Read, 2004). Zmogaus genetikos pagrindinis objektas
yra vieno nukleotido polimorfizmai (VNP). Paprastai VNP turi du alelius.
DNR sekoje dazniausiai vienas nukleotidas biina pakeistas kitu, bet taip pat
gali biiti ir nukleotido insercija arba delecija. Kai kurie VNP sukelia pokyc¢iy
apribotose vietose. Kadangi koduojanti DNR Zmogaus genome uZima apie
1,5 %, dauguma VNP randami nekoduojanciose DNR sekose, pvz., intronuose
ir vidugeninése sekose. Kai kurie tyrinétojai teikia pirmenybe geny viduje
esantiems VNP, ypa¢ esantiems koduojanciose sekose, argumentuodami tuo,
kad labiau tikétina, jog tokie variantai bus pagrindiniais veiksniais, lemianciais
poZzymi (Strachan, Read, 2004). VNP gali biti naudojami bet kurio geno
paveldimumui tirti, nustatant savybes, kurios daro mus iSskirtiniais, Zzmogaus
individualioms savybéms ir jautrumui ligoms (véziui, diabetui, Sirdies
kraujagysliy ligoms ir kt.) nustatyti. Fizinio pajégumo genetiniy veiksniy
paieska gali biiti sumodeliuota ir panaudojant kiekybiniy pozymiy sritis (KPS),
kurios susijusios su Zmogaus kiekybiniais fizinio pajégumo poZymiais
(Mooren, Volker, 2005). [prastas metodas yra sankibos analizé. Taciau
sankibos analiz¢ yra ribotas ir nepaprastai daug kruopStumo reikalaujantis

metodas.
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Kita svarbi priemon¢ atliekant tyrimus, susijusius su Zzmogaus fiziniu
pajégumu, yra asociacijos tyrimai. Per pastaruosius 10 mety atliekant daugeli
tokiy tyrimy buvo taikoma geny kandidaty strategija ir buvo analizuojami Siy
geny VNP. Tokiais atvejais buvo svarbu zinoti tiriamos populiacijos geneting
struktiira. Atvejo ir kontrolés strategija turéjo esminiy praktiniy privalumy,
lyginant su Seiminiais tyrimo planais (Bray ir kt., 2009; Lippi ir kt., 2009).

Siuo metu paplite ir gyviiny modelio tyrimai, kai eksperimentuojama su
transgeninémis pelémis ir Zziurkémis. Tyrimai rodo, kad dél fiziologiniy
sistemy bei genetiniy panasumy laboratoriniy gyviiny modeliai gali biti labai
naudingi nustatant molekulinio lygmens adaptacija prie reguliaraus fizinio
kriivio. Laboratoriniy gyviiny tyrimo modelis gana daZnas, nes ji taikant
galima nustatyti ne tik adaptacijos procesus (pvz., po treniruo¢iy programos
pasverti Sirdj ir, lyginant su kontroline grupe, tiesiogiai ivertinti miokardo
hipertrofijos dydi), bet ir geny raiska, iSmatuoti specifiniy adaptacija lemianciy
baltymy kiekio, koncentracijos, aktyvumo pokyc¢ius. Molekulinés adaptacijos
mechanizmy skirtumy tarp peliy ir Zmoniuy Zinojimas vis dazniau leidZia
numatyti Zzmogaus aplinkos ir gyvensenos keitimo poveikius (Iemitsu ir kt.,
2003).

Pastaraisiais metais tiriant laboratoriniy gyviiny modelius, sankiba,
asociacijas ir geny raiSka nustatyta daug geny produkty (pvz., transkripcijos
veiksniai, augimo veiksniai ir signala perduodanc¢ios molekulés), kurie taip pat

gali buti susij¢ su Zmogaus vystymusi ir su fiziniu pajégumu.

2.6.1. Fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo poZymiy paveldéjimas

Gana paranku fizinio pajégumo savybes analizuoti, lyginant pozymio
pasireiSkima monozigotiniams (MZ) ir dizigotiniams dvyniams (DZ). Tokiais
atvejais palyginimas atliekamas remiantis tuo, kad monozigotiniai dvyniai yra
genetiSkai identiSki, o dizigotiniai dvyniai genetiSkai panasiis tiek pat, kiek ir
bet kurie kiti tos Seimos vaikai. Dvyniai, kuriy pozymiai yra tapatts, vadinami

konkordantiskais dvyniais, o dvyniai, kuriy pozymiai yra skirtingi, —
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diskordantiskais. Kuo didesnis monozigotiniy dvyniy konkordantiSkumas ir
kuo skirtingesni monozigotiniy ir dizigotiniy dvyniy konkordantiSkumo
rodikliai, tuo didesné genetiniy veiksniy itaka pozymiui atsirasti. Analogiskai
galima nustatyti ir tam tikrus probando giminiy grupiu koreliacinius
(panaSumo) rysius. Ivairiy grupiy giminaiciai turi tam tikra dali bendry genuy.
Taigi dvyniy konkordantiSkumo arba giminiy koreliacijos tyrimai gali padeéti
nustatyti, ar tam tikras pozymis yra paveldimas. Bet kuris fizinio pajégumo
pozymis yra kiekybinis (pvz., igis, kiino masés indeksas, pajégumo rodikliai,
maksimalus deguonies suvartojimas) ir gali biti jvertintas atitinkamais
vienetais (pvz., m, W, ml/min/kg ir pan.). Tai fenotipiniy pozymiy reikSmés.
Jas gali lemti ir genotipas, ir aplinkos salygos (treniruoté, mityba ir kt.).
Kiekviena zmogaus kiekybin¢ savybé apibiidinama statistiniais parametrais —
vidurkiu ir Sios reikSmés pasiskirstyma atspindincia dispersija. Genotipo
dispersija taip pat sudaro kelios dalys: adityvus (suminis) genuy veikimas ir
komponentas, atsirandantis dé¢l geny dominavimo bei epistazés (kai genas
slopina kita gena, salygojant; ta pati pozymi). Tam nustatomas tiriamo
pozymio paveldimumo koeficentas (h?), kuris rodo, kokia dalimi poZzymi lemia
paveldimumas. Paveldimumo koeficiento reikSmé gali svyruoti nuo 0 iki 1 (0—
100%). Sis koeficientas parodo suminiy veiksniy reik§me tiriamo fenotipo
vystymuisi. Kuo h? reik§mé maZesné, tuo maZesné genetiniy veiksniy svarba.
Kai kuriy fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo pozymiy paveldimumo
koeficientai pateikti 2.3 lentel¢je. Kaip matyti, daugeliui zmogaus
antropometriniy ir fizinio pajégumo poZymiy atsirasti labai svarbis yra
genetiniai veiksniai.

Daugelis mokslininky, tirian¢iy anaerobini Zmogaus pajéguma, teigia,
kad paveldimumas turi didesng reik§me greitumo savybéms (h” sieckia 90%) nei
iStvermés (Calvo ir kt., 2002; Peeters ir kt., 2005; Tiainen ir kt., 2009).
Zmogaus organizmo bendra maksimali raumeny jsitempimo jéga daZniausiai
vertinama pagal plastaky jéga (dinamometrija). Nustatyta, kad plastaky jégos
paveldimumas yra 30-65% (tai priklauso nuo tiriamojo kontingento,

populiacijos ir pasirinktos metodikos).
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2.3 lentelé. Zmogaus fizinio idsivystymo ir funkcinio pajégumo tyrimai ir
paveldimumo koeficientas

Fenotipinés savybés

Tyrimas

", %

Literatiiros Saltinis

Funkcinio pajégumo poZymiy paveldéjimas

Fizinis zmogaus dvyniy ir Beunen, 2003; Beunen ir Thomis, 2006; De
pajégumas Seimy 29-68 | Moor ir kt., 2007a; Duncan ir kt., 2008;
Mustelin ir kt., 2009
Profesionalus sportinis dvyniy ir 35.83 Beunen ir Thomis, 2006; De Moor ir kt.,
pajégumas Seimy 2007b.
Plastaky jéga dvyniy ir 30-65 Frederiksen ir kt., 2002; Tiainen ir kt.,
Seimy 2004.
[zometriné jéga dvyniyir | 44-96 | Huygens ir kt., 2004; De Mars ir kt.,
Seimy 2008b; Tiainen ir kt., 2009.
Dinamin¢ jéga dvyniy ir 29-87 Huygens ir kt., 2004; Silventoinen ir kt.,
Seimy 2008.
Momentinis raumens dvyniyir | 61-89 | Calvo ir kt., 2002; Peeters ir kt., 2005;
susitraukimas Seimy Tiainen ir kt., 2009.
Greitis d\:ypiq ir 60-100 Chatterjee and Das, 1995.
Seimy
Psichomotorinés dvyniyir | 40-70 | Stins ir kt., 2004; Kuntsi ir kt., 2006; Finkel
reakcijos laikas Seimy ir McGue, 2007; Rijsdijk ir kt., 2009.
Lankstumas dvypiq ir 5069 Battié ir kt., 2008.
Seimy
Koordinaciné geba dvyniy ir 41-87 Francks ir kt., 2003; Missitzi ir kt., 2004.
(vikrumas) Seimy
Pusiausvyra dvypiq ir 30-65 Carmelli ir kt., 2000; E1 Haber ir kt., 2006.
Seimy
Sistolinis kraujo dvyniy ir 19-74 | Snieder ir kt., 2003; Zeegers ir kt., 2004;
spaudimas ramybéje Seimy Kupper ir kt., 2005; Hottenga ir kt., 2006.
Sistolinis kraujo
spaudimas - atsakas i Seimy 2 An ir kt., 2003.
aerobinio kriivio (20
savai¢iy) treniruotes
Diastolinis kraujo dvyniy ir Snieder ir kt., 2003; Zeegers ir kt., 2004;
spaudimas ramybé¢je Seimy 24-63 Kupper ir kt., 2005; Hottenga ir kt., 2006.
Maksimalus deguonies Gaskill ir kt., 2001; Perusse ir kt., 2001; An
suvartojimas Seimy 60—83 | ir kt., 2003; Bouchard ir kt., 1999.
(VO2max)
PWCis0 (W/kg). dvyniy ir 40-90 Bouchard ir kt., 1997; Bouchard ir kt.,
Seimy 1999.
Fizinio iSsivystymo poZymiy paveldéjimas
Ugis dvyniy ir 81-93 | Chatterjee ir kt., 1999; Silventoinen ir kt.,
Seimy 2003, 2008; Zillikens ir kt., 2008.
Svoris dvyniuir | 52-84 | Hunt ir kt., 2002; Souren ir kt., 2007,
Seimy Zillikens ir kt., 2008.
Kiino masés indeksas dvyniy ir Silventoinen ir kt., 2008; Zillikens ir kt.,
o 44-90
Seimy 2008.
Raumeny masé dvyniy ir 57_90 Souren ir kt., 2007; De Mars ir kt., 2008a;
Seimy Zillikens ir kt., 2008.

48




Fenotipinés savybés Tyrimas 1, % Literatiiros Saltinis

Riebaly masé dvyniy ir 46-81 Souren ir kt., 2007; Zillikens ir kt., 2008;
Seimy Cheng ir kt., 2009.

Sirdies kairiojo dvyniy ir 36-70 Swan ir kt., 2003; Arnett ir kt., 2004;

skilvelio hipertrofijos Seimy Sharma ir kt., 2006; Vasan ir kt., 2007;

dydis ir norma Ingelsson ir kt., 2007.

Gyvybiné plauciy talpa | dvyniuir | 43-78 | McClearn ir kt., 1994; Chatterjee and Das,
Seimy 1995

Raumeny skaiduly tipas | dvyniy ir Simonea ir Bouchard, 1995.
. 45-99

(1, Ia, I1b) Seimy

H. Frederiksen ir bendraautoriai (2002), vykdydami didziuli projekta
(bendrai buvo tiriami trijy Saliy dvyniai), iStyré 1757 dvyniy poras ir nustate,
kad plasStaky jégos paveldimumas (ju nustatytas 52%) priklauso nuo adityviy
genetiniy ir specifiniy aplinkos veiksniy (Frederiksen ir kt., 2002). 2003 metais
G. Beunen nustaté, kad plastaky jégos paveldimumo koeficientas vyry ir
motery antroje gyvenimo pus¢je (45 mety ir vyresniy) varijuoja tarp 14% ir
52%. Taigi galima padaryti svarbig iSvada, kad einant metams ir mazéjant
raumeny pajégumui izometrinés jégos genetinis komponentas labiau mazéja
vyresniy suaugusiyjy negu zmogaus augimo metu. Taciau duomeny apie
genetiniy ir aplinkos veiksniy priklausomybg nuo amziaus tarpsnio ir to itaka
pajégumui yra nepakankamai (Beunen ir kt., 2003).

2006 metais G. Beunen ir M. Thomis analize, pagrista dvyniy ir Seimy
tyrimais, parode, kad paveldimumas raumeny statinei jégai ir galingumui yra
didesnis negu raumens iStvermingumui. Statinio darbo metu raumuo visa laika
biina aktyvioje izometrinio susitraukimo bukléje. Be to, genetiné itaka statinei
jégai yra didesné berniukams nei mergaitéms. Autoriai pabrézia, kad lyties
skirtumai néra visuomet aiskiis, tatiau manoma, kad genetiniai veiksniai
vyriskos lyties asmeny fiziniam pajégumui turi didesng reikSmg negu
moteriSkos lyties (Beunen, Thomis, 2006). M. W. Peeters ir bendraautoriy
(2005) atliktas dvyniy tyrimas (buvo tirtos 105 dvyniy poros) atskleide, kad
vertikalaus Suolio matuojamas vienkartinis raumeny susitraukimo galingumas

turi stipry genetini komponenta, — ju apskaiciuotas paveldimumo koeficientas
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berniukams svyravo nuo 60,8 iki 87,3%, o mergaitéms — nuo 76,5 iki 88,6%.
Mokslininkai padar¢ i§vada, kad momentinés jégos stabilumas paauglystéje yra
daugiausia nulemtas stabilios genetinés itakos berniukams ir mergaitéms
(Peeters ir kt., 2005).

Kaip rodo daugelio tyrimy duomenys, maksimalus anaerobinis
darbingumas yra susijgs su kiino matmenimis, ypa¢ — su raumeny mase. W.
Huygens su kolegomis (2004) atlikti asociacijos tyrimai, paremti
nepusiausviros perdavimo testu (TDT), parodé, kad genetiniai veiksniai
maksimaliai izometrinei liemens, §launies, alkiinés lenkimo jégai (h* kinta nuo
82 iki 96%) turi daugiau jtakos negu koncentrinei jégai (h” kinta nuo 63 iki 87
%), o raumeny mases paveldimumas siekia 90%. Daugialypés statistinés
regresijos rezultatai parodé¢, kad raumeny masé buvo teigiamai susijusi su kelio
ir liemens jéga. Mokslininkai, apibendrindami tyrima, teigia, kad raumeny
mase yra svarbiausias raumeny jéga lemiantis veiksnys (Huygens ir kt., 2004).
2008 metais M.C. Zillikens su kolegomis nustaté, kad antropometriniy
zmogaus pozymiy paveldimumo koeficientas svyruoja nuo 39% (raumeny
riebaly masés indeksas) iki 84% (ugis). Be to, mokslininkai teigia, kad
specifiniai genetiniai veiksniai turi skirtinga itaka vyry ir motery kiino
matmenims (pvz., riebaly masei, raumeny masei, raumeny riebaly masés
indeksui), taciau genetinis poveikis KMI ir tigiui vertinant pagal skirtinga lyti
buvo nereikSmingas (Zillikens ir kt., 2008). Taigi galima teigti, kad Zmogaus
tigi daugiausia lemia genetiniai veiksniai, o aplinkos veiksniy jtaka Siam
poZymiui ne itin reikSminga (2.3 lentele).

Tikeétina, kad raumeny struktiira turi reikSmes jégai ir darbo galingumui,
kur; raumenys gali pasiekti. Sarkomery iSsidéstymas bei ilgis, raumeny
skaiduly ilgis, raumeny skerspjiivio plotas ir bendra raumeny masé¢ yra
struktiiriniai elementai, kurie padeda raumenims dirbti anaerobinémis
salygomis. Nustatyta, kad raumeny skaiduly (I, Ila, IIb tipai) santykis atskiry
7moniy raumenyse yra skirtingas, o paveldimumo koeficientas gana aukstas (h?

kintanuo 45 iki 99%) (Simonea, Bouchard, 1995).
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Taigi zmogaus greitumas ir jéga yra labiau paveldimi nei igyjami per
treniruotes. Tuo tarpu iStvermg galima iSsiugdyti ir sustiprinti deSimtis karty.
Fizinio darbo iStvermé suprantama kaip Zmogaus funkciju geba kuo ilgiau
apriipinti  dirban¢ius raumenis energetinémis medziagomis, nervy ir
humoralinés sistemos valdyti raumenyse vykstancius sudétingus fizikinius ir
cheminius procesus, koordinuoti atskiry organy ir sistemy veikla, raumeny
geb¢jima kuo ilgiau dirbti tam tikru intensyvumu. Nustatyta, kad pastoviai
lavinant aerobing iStverme konkrecioje veikloje susiformuoja specialus igtdis,
kurio déka vegetaciné nervy sistema didziausig kraujo kieki nukreipia 1 tam
darbui atlikti labiausiai reikalingus raumenis, sumaZindama nedirbanciy
raumeny ir vegetaciniy sistemy kraujotaka. Maksimalus deguonies
suvartojimas tiesiogiai rodo kraujotakos ir kvépavimo sistemy funkcini
pajéguma bei zmogaus darbingumo lygi, kai raumenyse vyrauja aerobinis
mechaninés energijos gamybos biidas (Skernevicius ir kt., 2004; AxmeToB,
2009). 2003 metais P. An su bendraautoriais nustaté, kad Sirdies fiziologinés
veiklos maksimalus paveldimumo koeficientas yra 34%, kraujosptidzio — 29%,
o MDS -60% kaip atsakas i 20 savaiCiy iStvermés treniruociy Krivi.
Adaptacija prie aerobinio fizinio kriivio parode, kad paveldimumo koeficientas
buvo 22% sistoliniam kraujospiidZiui, taciau reikSmingo paveldimumo
diastoliniam kraujospiidziui nebuvo nustatyta (An ir kt., 2003). M. P. Zeegers
su bendraautoriais (2004) padaryta analizé parodé, kad diastolini (h® = 63%) ir
sistolinj (h®> = 74%) kraujospiidi esant ramybés buklei daugiausiai lemia
genetiniai veiksniai, o aplinkos veiksniy jtaka Siam pozymiui néra itin
reikSminga. Buvo nustatyta, kad hemodinaminiy pozymiy paveldéjimas
priklauso nuo lyties (motery kraujospiidzio h® daug aukstesnis negu vyry),
taCiau tie patys genetiniai veiksniai léme tiek vyry, tiek motery pozymius
(Zeegers ir kt., 2004). Dar 1999 metais C. Bouchard su bendraautoriais
pazymejo, kad MDS turi reikSminga genetini komponenta ir priklauso nuo
Seimos struktiiros, iproc¢iy (fizinis aktyvumas) ir paveldimumo. Mokslininkai
pritaiké statistini modeli (suredaguota pagal lyti ir amziy) ir nustate MDS

maksimaly 47% paveldimumo koeficienta, o PWC,s, rodiklio kaita fizinio
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meéginio metu buvo jvertinta 60%. PWC; 5, testas buvo pasitlytas tarptautinéje
biologiniy tyrimy programoje Zmogaus fizinio darbingumo ir prisitaikymo prie
fiziniy kriiviy laipsniui nustatyti (Bouchard ir kt., 1999).

Manoma, kad Sirdies dydis ir tam tikras Sirdies hipertrofijos laipsnis yra
i§ dalies paveldimi dalykai. Skirtingas miokardo hipertrofijos atsakas i toki pati
fizini kriivi yra daznai stebimas ir ligos, ir profesionalios sportinés veiklos
atveju, taciau iki Siol néra pakankamai aiSku, kokie veiksniai tai lemia.
Echokardiografiniai kairiojo skilvelio ir aortos pokyciai po standartizuoto
aerobinio pobiidZio fizinio kriivio yra paveldimi pozymiai ir susij¢ su Sirdies
kraujagysliy ligy rizika (Swan ir kt., 2003; Arnett ir kt., 2004; Sharma ir kt.,
2006; Vasan ir kt., 2007). 2006 metais P. Sharma su kolegomis iStyré¢ 376
dvyniy poras (182 MZ ir 194 DZ). Ju nustatytas kairiojo Sirdies skilvelio
hipertrofijos (KSSH) paveldimumo koeficientas — 59%. Mokslininkai padare
i§vada, kad KSSH turi genetin pagrinda, kuris grei¢iausiai yra poligeninis
(Sharma ir kt., 2006).

Neseniai M.H. De Moor su bendraautoriais (2007) atliko asociacijos
analiz¢, kurios metu buvo lyginami elitiniy sportininky ir nesportuojanciy
asmeny fizinio aktyvumo duomenys. Tyrime dalyvavo moteriSkos lyties
dvyniai (793 MZ ir 1000 DZ). Pagal statistini modeli nustatytas Zmogaus
fizinio pajégumo paveldimumo koeficientas buvo 66%. Be to, tyr¢jai atliko
jungting analiz¢ — buvo skenuotas 700 dvyniy pory visas genomas (GWA,
Genome-wide linkage scan), siekiant nustatyti individualius genotipus pagal
1946 zymeny alelius (736 mikrosatelitai ir 1210 VNP). Sio tyrimo metu buvo
nustatyta tvirta sportinio potencialo asociacija su 3q22—q24 ir 4q31—q34
chromosomy sritimis (De Moor ir kt., 2007b). T. Rankinen su bendraautoriais
(2002) atliko dideliy Seimy viso genomo sankibos analizg, kuri leido padaryti
ivada, kad fizinio krivio sukelta KSSH ir $irdies susitraukimo daZnis (SSD)
treniruotés metu turi ry$i su zymenimis 14q31.1 ir 10p11.2 chromosomy
srityse. Mokslininkai identifikavo papildoma KSSH sankiba su 10p14 ir SSD
sankibg su 1p21.3, 3q13.3, 12q13.2 chromosomy sritimis (Rankinen ir kt.,
2002).
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2007 metais R.S. Vasan su bendradarbiais taip pat atliko Seimos
pagrindu paremta asociacijos tyrima (Framingham Heart Study), kuriame
dalyvavo 1238 vidutinio amziaus vyrai ir moterys. Tyrimo metu buvo atliktas
viso genomo skenavimas naudojant GeneChip, Affymetrix platforma su
autosomy 70987 vieno nukleotido polimorfizmais. Mokslininkai identifikavo
kelis VNP i§ galimy sri¢iy kandidaciy, kurios siejamos su Sirdies ir
kraujagysliy sistemos atsaku i fizinj kriivi: KSSH — su rs1379659, rs10504543,
rs10498091, rs1935881; SSD — su rs6847149; aortos poky¢iai — su rs3814219,
rs4148686; sistolinis kraujo spaudimas — su rs2553268 (Vasan ir kt., 2007).

Daugelis duomeny, siejamy su zmogaus fizinio i$sivystymo ir funkcinio
pajégumo paveldimumu, buvo gauta vykdant projekta HERITAGE (angl.
HEalth, Rlsk factors, exercise Training And GEnetics). HERITAGE - tai
pirmasis ir tikriausiai vienintelis tarptautinis projektas, kuris, sprendziant su
fiziniu aktyvumu susijusius klausimus, kai ieSkoma skirtumy tarp asmeny,
kurie pasizymi tam tikru organizmo atsaku 1 iStvermés treniruo€iy kriivi, tiria
visa Seima. HERITAGE - tai penkiy D. Britanijos ir Kanados universitety
konsorciumas. Projektas buvo pradétas 1992 metais ir pirmiausia buvo skirtas
veiksniy, susijusiy su sveikata bei fiziniu pajégumu, paieskai ir analizei tiriant
dideles Seimas. Siandien HERITAGE sprendzia klausimus, susijusius su
genetiniy veiksniy paieSka ir jy poveikiu skirtingai Sirdies ir kraujagysliy
sistemos, endokrininés sistemos ir medziagy apykaitos adaptacijai prie
aerobinio pobiidZio fizinio kriivio. Tyrimy metu kreipiamas démesys 1 tam
tikrus aktualius ir specifinius molekulinio vystymosi mechanizmus SKS ligy,
cukrinio diabeto patogenezgje, siekiant palengvinti ju diagnoz¢ bei gydyma.
Jau seniai zinoma, kad cukrinis diabetas bei Sirdies ir kraujagysliy sistemos
ligos Seimos istorijoje laikomos ligos rizikos veiksniu: tikimybé susirgti yra
didesné, jei kuris nors 1§ paciento tévy, broliy ar sesery anksti susirgo
panasiomis ligomis arba nuo ju miré. Laiku nustatyti genetiniai veiksniai gali
apsaugoti individa nuo prieslaikinés mirties, jei asmuo kuo anksc¢iau susirtipins
savo sveikata ir pradés saugotis aplinkos rizikos veiksniy, turinciy jtakos ligu

patogenezei. Taigi HERITAGE tiria dideles Seimas — abu tévus ir 2 ar daugiau
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palikuoniy. StandartiSkai tiriamieji atlieka 20 savai¢iy trukmeés treniruotes,
kuriy metu fenotipiniai pozymiai (MDS, kraujosptdis, Sirdies norma, kraujo
laktatas, gliukoz¢ ir laisvosios riebaly rigStys) matuojami prie§ fizini kravi ir
po. HERITAGE genetiniu veiksniy analizés metodai apima paveldimumo
tyrimus, kuriy metu kaip pagrindas nustatomi molekuliniai genetiniai veiksniai
kiekvienam fenotipiniam rodikliui ir jo poky¢iui reguliaraus fizinio kriivio

metu (Bouchard ir kt., 2000; Mooren, Volker, 2005).

2.6.2. Zmogaus fizinio pajégumo sankibos analizés tyrimy rezultatai ir jy
svarba

Norint patikrinti genus, turin€ius itakos fizinio pajégumo fenotipui,
galima taikyti sankibos analize (angl. linkage analysis). Pamatiné¢ genetinés
sankibos idéja — patikrinti, ar genetiné sritis perduodama i$ kartos i karta kartu
su dominan¢iu pozymiu. Metodas gana nesudétingas, jei pozymi lemia tik
vienas genas. Taciau daugiaveiksniai ir oligogeneniniai poZymiai, tokie kaip
fizinio pajégumo fenotipas, retai kada biina perduodami pagal specifini
paveldéjimo modeli. Tokiais atvejais neimanoma taikyti parametriniy ir
modeliu paremty sankibos metody. Sankibos tyrimai, skirti daugiaveiksniams
pozymiams nustatyti, paremti idéja, kad pora giminaifiy, arba sibsy
(broliu/sesery), kurie yra genetiSkai panaSiis, turéty biiti panaSiis ir pagal
fenotipa. Sibsy poros genotipuojamos pagal Zymenis ir ieSkoma chromosomos
segmenty, kurie gali biiti susij¢ su dominanciu fenotipu. Poros genetinis
panasumas nustatomas skaiCiuojant, kiek daug dazny aleliy tam tikroje
genetinéje srityje individai paveldéjo iS vieno ir to paties protévio. Statistiniai
sankibos testavimai atlieckami taikant arba regresija paremtus metodus, arba
variacijos komponenty modeliavimu. Specialiai sukurtos programos
naudojamos duomeny analizei ir neparametriniu LOD (angl. logarithm of
odds) iverciy skai¢iavimui. IS esmés LOD jvertis yra apskai¢iuojamas i$ dvieju
alternatyviy hipoteziy duomeny tikimybés santykio. Kiekybiniy poZymiy

srities (KPS) atveju duomenys interpretuojami kaip kovariacijos giminaiciy
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kiekybiniam fenotipui. Alternatyvios hipotezés yra tokios, kad KPS egzistuoja
arba ne tiriamoje chromosomingje srityje. Kovariacijos gali biiti pritaikytos
pridedant tokius kintamuosius kaip amzius ir lytis. Hipotezes, kad KPS néra,
atveju jos poveikis gali biiti numatytas i§ chromosominiy segmenty
sumazéjimo keliy giminai¢iy genotipuose, kaip irodyta analizuojant Zymeny
duomenis.

Daugiataskis metodas suteikia pasikliauties intervala KPS iSsidéstymui
ir jo poveikio jvertinima (Strachan, Read, 2004). Taigi nereikalaujanciais
modelio arba neparametriniais sankibos analizés metodais ieSkoma aleliy arba
chromosomos segmenty, kurie yra bendri asmenims, turintiems dominanti
poZymi (net jeigu néra prie§ tai Zinoma, kokie genai egzistuoja). Sankibos
analizei visuomet reikia $eimos duomeny. Sio metodo nauda tiriant elitinius
sportininkus gana ribota. Taciau zmogaus individualiy skirtumy, kaip reakcija i
fizini kriivi ir 1 treniruociy poveiki, tyrimams Seimos sudétis gali suteikti
papildomy galimybiu (Mooren, Vélker, 2005).

Fizinio pajégumo  genolapio sudarymas, taikant naujausias
technologijas, ir viso genomo sankibos analiz¢ gali duoti prakting nauda
ieSkant geny kandidaty, siejamy su fiziologiniu atsaku i fizinj kriivi (Ingelsson
ir kt., 2007). 2001 metais T.Rankinen su bendradarbiais, dalyvaujant
programos HERITAGE tyrimuose, atliko viso genomo skenavima naudojant
344 polimorfinius Zymenis. Buvo analizuojami sveiki nesportuojantys sibsai:
matuojant sistolini (SKS) ir diastolini kraujosptudi (DKS) pries fizini kriivi ir
po, fizinio kriivio metu buvo registruojamas maksimalus deguonies
suvartojimas (MDS). Mokslininkai nustaté¢ reikSminga sankiba su konkreciais
chromosomuy segmentais (2.4 lentel¢) (Rankinen ir kt., 2001).

2004 metais J. Rico-Sanz su bendradarbiais, remiantis programos
HERITAGE duomenimis, atliko daugiataske neparametring sankibos analizg ir
identifikavo Zmogaus genomo sritis (KPS), kurios yra sankiboje su MDS ir
PWC bei tiriamyju rodikliy kaita, atsakant | standartizuota 20 savaiciy trukmés
iStvermés treniruoCiy programa. Buvo atliktas viso genomo skenavimas

naudojant 509 polimorfinius Zymenis, kurie apima 22 autosomas, ir nustatyta
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reikSminga sankiba su konkreciais chromosomy segmentais (zr. 2.4 lentelg)

(Rico-Sanz ir kt., 2004).

2.4 lentelé. Genetiniy sri¢iy, siejamy su zmogaus iStvermes fenotipu, sankibos
analizés rezultatai

Zmogaus genomo kiekybiniy Tiria- . Literati-
poZymiy sritys mieji Fenotipas p oS
Saltinis
90 J MDS (RFK) 0,0017
LEPR 1p31
102] MDS 0,01
S100STU1 1921 316B | PWC 0,0091
DIS398 1922 907 PWC 0,0033
D4S1627 4p13 315B | PWC 0,0062
FABP2 4928-q31 315B | MDS 0,009
D5S1505 5923 315B | PWC 0,002
LEP 7932 1021 MDS 0,0068 _
D7S495 7434 3158 | MDS 0,0089 fi‘l‘(‘g:i%%a
NOS3 7936 102] MDS 0,003
DI10S677 10923 315B | PWC 0,0014
DI3S175 13q11 907 PWC 0,0055
DI3S787 13q12 315B | MDS 0,0087
DI3S796 13¢33 351B | PWC 0,0098
RADI 16922 907 MDS 0,0041
DISATS 1812 351B | PWC 0,0064
D20S857 20q13.1 90 J MDS 0,0028
DIS3728-DIS3736 | 1p32.1-p31.1 3SD LOD = 1,91
DIS510-DIS347 | 1g32.1 $SD/SKS LOD = 2,02
DIS2811 1q43-q44 SKS (RFK) LOD =2,59
D2S1777 2p12 SKS (RFK) LOD = 1,68
D4S403-TT015 4p15.3 DKS (RFK) LOD =237
D4S34 4q28.2 DKS (RFK) LOD = 1,93
GATAI38B05 5q13.2 SKS (FK) LOD = 1,57
D5S1725 5q14.3 1068 §SD LOD =2,09 | Ingelsson
D5S408 5435.3 asmenys | SSD (RFK) LOD = 1,60 | irkt, 2007
D7SIS08-D7S817 | 7p15.1-14.3 | i§291 3SD (RFK) LOD = 1,73
D7S204-D7S2212 | 7q21.1 Seimos | &S (FK) LOD = 1,67
151887922 10923.3 SKS (FK) LOD = 1,57
DI14S588 14q24.1 3SD (RFK) LOD = 1,91
GATAI56F11 19q13.1 DKS (FK) LOD = 1,63
D21S1432 21q21.1 3SD (FK) LOD= 1,66
D252952 2p24 344 B SKS esant 80% MDS | 0,0026
D2S1400 2p22-p25 102] DKS (50 W, FK) 0,0044 .
D2S1334 2q21 344 B SKS esant 80% MDS | 0,0031 i‘ﬁﬁ‘gg‘(‘n
D58640 5q31-q33 344B | DKS (50 W, FK) 0,0046
D6S1270 6q13-q21 344B | DKS esant 80% MDS | 0,0037
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Zmogaus genomo kiekybiniy Tiria- . Literatii-
poZymiy sritys mieji Fenotipas p oS
Saltinis
D6S2436 6q24-q27 344 B DKS (50 W, FK) 0,0041
D782195 7q35 102] SKS esant 80% MDS 0,0046
D8S373 8924.3 344B | SKS (50 W, FK) 0,0005 Rankinen
DI10S677 10g23-q24 344 B SKS esant 80% MDS 0,0018 ir kt., 2002
D11S2071 11p15.5 102] DKS (50 W, FK) 0,0042 (a)
D12S1301 12p12-p13 1027] SKS esant 80% MDS 0,005
D14S283 14q11.1-q12 344 B SKS esant 80% MDS 0,0034
DI15S211 15q24-q25 344 B DKS esant 80% MDS 0,0024
D15S657 15926 102] SKS esant 80% MDS 0,0035
D16S261 16921 344 B SKS esant 80% MDS 0,0026
D17S12%4 17pl1-qll 102 7] SKS esant 80% MDS 0,0031
D18S843 18pl11.2 102 7] DKS (50 W, FK) 0,0012
D2S1%4 2q33.3 328 B SSD (50 W, FK) LOD=2,13
D3S2459 3ql3.11 102] SSD (50 W, FK) LOD= 1,88
D9S154 9q33.1 1027 $SD (50 W, FK) LOD = 1,93
SSD (50 W, FK) LOD = 1,84 | Spielmann

DI10S597-D10S468 | 10925.1-g25.3 | 1027 SSD esant 60% MDS LOD - 2.43 ir kt., 2007
D18S38 18q21.32 328 B SSD (50 W, FK) LOD =2,64
D18S878 18922.1 328 B SSD esant 60% MDS LOD =2,10

MDS — maksimalus deguonies suvartojimas; RFK — reakcija i fizinj kravi; FK — fizinis krivis; SSD —
Sirdies susitraukimo daznis; SKS — sistolinis kraujospiidis; DKS — diastolinis kraujospiidis; J —
juodaodziai tiriamieji, B — baltaodziai tiriamieji; PWC — fizinis darbingumas remiantis pulso dazniu.

W. Huygens su bendradarbiais (2005) atliko sankibos analizg (tiriamieji
buvo 367 jauni sibsai i§ 145 Seimy) su devyniy miostatino metabolinio kelio
geny Zymenimis. Buvo nustatyta statistiSkai reikSminga ijvairiy raumeny
pajégumo rodikliy sankiba su keturiais chromosomy segmentais: 13q21
(D13S1303), 12pl12-pll (D12S1042), 12ql12-q13.1 (D12S85), ir 12q23.3-
q24.1 (D12S78). Sie atradimai patvirtino ankstesnius sankibos analizés
rezultatus, paskelbtus tos pacios mokslininky grupés 2004 metais (Huygens ir
kt., 2004; Huygens ir kt., 2005).

N. Spielmann su bendraautoriais (2007) pranes¢ daugiataskés
neparametrinés sankibos analizés rezultatus, kurie buvo gauti viso genomo
skenavimo biidu, naudojant 22 autosomuy 701 polimorfini Zzymenj
(HERITAGE). Mokslininkai identifikavo Zmogaus genomo sritis sankiboje su
submaksimaliais Sirdies normy pokyciais aerobinio fizinio krivio metu

(Spielmann ir kt., 2007).
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Pastaruoju metu mokslininky nustatyti sankibos analizés rezultatai
laikomi daug Zadanciais, kai LOD jvertis lygus arba didesnis uz 1,5 arba p
ivertis mazesnis nei 0,01. LOD jverCio reikSmés tarp 1,5 ir 3 buvo
traktuojamos kaip sankibos sitilymai. Paprastai laikoma, kad tarp tiriamy
pozymiy yra sankiba, kai LOD jvertis lygus arba didesnis kaip 3. Genetiniy
sriciy (KPS), siejamuy su zmogaus iStvermés fenotipu, sankibos analizés
rezultatai pateikti 2.4 lenteléje.

Kiekybiniy pozymiy sri¢iy analizé turi trukumy greiciausiai dél to, kad
Siy poZzymiy prigimtis yra poligeniné. Maksimalaus deguonies suvartojimo
rodikliams {takos turi keli tarpiniai fenotipo rodikliai (Sirdies susitraukimo
daznis, deguonies pulsas, plau¢iy ventiliacija, oksidacijos pajégumas
dirban¢iuose raumenyse) ir suminé daugelio genu itaka Siy subfenotipy
variacijai. Genetinés srities heterogeniSkumas yra svarbus veiksnys, dél kurio
gaunama mazai patikimy LOD jver¢iy, o tokius pat tyrimu rezultatus retai
pavyksta gauti pakartotinai. Matyt, genetiniy veiksniy reikSmé fiziniam
pajégumui yra nulemta daugelio nedideliy, o ne keliy didesniy genetiniy sriciy
kaip KPS. Taigi sankibos analizei reikia tankesnio mikrosatelitiniy Zymeny
rinkinio, kad biity galima nustatyti §iy genuy efektus, arba tankesnio vieno
nukleotido polimorfizmy (VNP) Sablono, skirto genoma apimancios
asociacijos tyrimames.

KPS identifikavimas yra tik pirmas Zingsnis genuy atradimo procese.
Nuo to laiko, kai sankibos analizé teikia informacija apie genoming seka, tipine
KPS gali apimti didesnius nei keletas milijony baziy pory segmentus. Tokios
milziniSkos sekos gali talpinti deSimtis ar net Simtus geny. Procesas, kuriuo
identifikuojami daZnai pasitaikantys genai KPS segmente, vadinamas pozicinio
klonavimo strategija. Trumpai tariant, pirminis KPS nustatymas tg¢siamas
pridedant daugiau mikrosatelitiniy zZymeny KPS segmente, tikintis kiek
Imanoma susiaurinti kritini genomo intervala naudojant sankibos analize. DNR
zymenys panaudojami tik kaip pagalbiné priemon¢ (kaip orientyras) konkrec¢iy

poZzymiy genams kartografuoti.
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Kai pasiekiama skiriamoji geba (skyros limitas), kitas zingsnis yra
galutinis nustatymas naudojant asociacijos analiz¢ su vieno nukleotido
polimorfizmais. LogiSka tikslaus iSdéstymo galimybé remiasi kuo didesniu
VNP skai¢iumi ir kuo didesnio jautrumo asociacijos analize, — tai leidzia gauti
daug detalesng informacija apie genomini segmentg. Jeigu VNP neijtraukia
specifiniy DNR sekos varianty, turiniy jtakos pozymiui, tuomet tikétina, kad
jie pateiks naudingos informacijos remiantis daznomis mutacijomis. Kuo
arCiau esantis ir funkciskai neutralus VNP gali kosegreguoti (iSsiskirti kartu) su
pozymiu, turin¢iu jtakos DNR sekos variantui, ir gali biiti dalimi haplotipo,
kuris savyje turés ir dazna aleli. Sis fenomenas vadinamas aleline asociacija,
arba nepusiausvira sankiba. Jis formuoja teorini pamata asociacijos genolapio
zym¢jimui. Kai asociacijos analizés rezultatai atrodo pakankamai patikimi,
tolesnis zingsnis yra sekvenuojant tikrinti genus kandidatus ir ieSkoti DNR
sekos variacijy. Nustatyty mutacijy patvirtinimas tiriamas darant papildomus
asociacijy tyrimus originaliose (pirminése) ir papildomose populiacijose, taip
pat atliekant funkcinius tyrimus in vitro (raiSkos tyrimai skirtingose lasteliy
linijose) ir in vivo (tiriami transgeniniy gyviny modeliai).

Pozicinio klonavimo metodas buvo sékmingai pritaikytas nustatant
genus, turinCius itakos kai kurioms ligoms. Pozicinio klonavimo pastangos,
skirtos kiekybiniy pozymiy sritims, susijusioms su reakcija 1 fizini kriivi,
nustatyti naudojant programos HERITAGE duomenis davé matrica (Sablona)
naujy genuy kandidaty, kurie dalyvauja adaptacijoje prie reguliaraus
treniravimosi. Tolesni sankibos ir asociacijos tyrimai leido nustatyti nemazai

kity genetiniy sri¢iy kandidaciy, turin¢iy jtakos zmogaus fiziniam pajégumui.

2.6.3. Zmogaus fizinio pajégumo asociacijos analizés tyrimy rezultatai ir
ju svarba

Asociacijy paieSka populiacijoje — gana patikimas biidas norint
identifikuoti genus, susijusius su zmogaus fiziniu pajégumu. DidZiausias

skirtumas tarp sankibos ir asociacijos yra tas, kad asociacijos objektas yra
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specifinis alelis arba genotipas duotoje geno vietoje, o sankiba rodo
chromosomos segmenta, bet ne specifini gena ar mutacija. Taigi sankibos
analiz¢ gali biiti panaudota norint nustatyti chromosominius segmentus, kurie
turi geny, lemianciy fenotipa, net jei prie$ tai i§ vis néra zinomas tokiy geny
egzistavimas (Mooren, Volker, 2005). Asociacijos tyrimus atlikti lengviau nei
sankibos analizg, nes tam nereikalingos ivairios sudéties Seimos arba specialios
Seimos struktiiros. Taciau atliekant asociacijos tyrimus kontrolinés grupés
parinkimas yra lemiamas dalykas.

D¢l neatkuriamy rezultaty pertekliaus 1980 metais buvo pasiilyti
atvejo—kontrolés (angl. case-control study) tyrimai. Pastaruoju metu atliekami
asociacijos tyrimai su vidine kontrole. Populiariausias metodas yra
nepusiausviro perdavimo testas (TDT, angl. transmission disequilibrium test).
TDT pagalba galima nustatyti sankibg tarp genetinio Zymens ir pozymio tik tuo
atveju, jeigu yra asociacija. Ta¢iau TDT yra asociacijos, o ne sankibos testas,
nes juo tiriami aleliai, o ne genetinés sritys. Asocijuotas alelis pats gali biiti
lemianciu veiksniu arba biiti nepusiausviroje sankiboje su poZymi lemianciu
aleliu gretimoje genetingje srityje. Kaip alternatyva TDT §iuo metu vis labiau
teikiama pirmenybé iprastiems atvejo—kontrolés tyrimams. Atvejo—kontrolés
tyrimams reikia maZziau atveju nei TDT, juos lengviau atlikti. Atliekant
asociacijos tyrimus, reikia i$ anksto atsizvelgti 1 nustatytas kandidatines sritis.
VNP asociacijos tyrimai gali biiti sekmingi. Parenkant atitinkama VNP testui,
svarbiausia yra alelio heterogeniSkumas (Strachan, Read, 2004).

Asociacijos statistiné analizé molekulinéje sporto genetikoje paremta
sportuojanciy asmeny (atvejis) genetinio Zymens ar geno kandidato varianto
genotipy/aleliy dazniy lyginimu su nesportuojanciais kontrolinés grupés
asmenimis pagal dominanti fenotipq. Jei aleliy dazniai skiriasi reikSmingai,
tuomet tam tikras alelis genetinio Zymens ar geno kandidato genetinéje srityje
laikomas susijusiu su fiziniu pajéegumu populiacijos lygyje. Daugybé paskelbty
molekuliniy ir genetiniy su fiziniu pajéegumu susijusiy tyrimy siilo genus
kandidatus, t. y. genas jtraukiamas | geny kandidaty sqrasq remiantis jo

potencialiu fiziologiniu ir metaboliniu tiesioginiu rysiu su dominanciu poZymiu.
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2.6.3.1. Atvejo—kontrolés tyrimy rezultatai

Pastaraisiais metais mokslininky atlikty atvejo—kontrolés tyrimu
rezultatai buvo gana prieStaringi. Priezastis gali biiti tirlamyjy asmeny genetiné
tvairov¢ bei skirtingi aplinkos veiksniai. Papildomai reikéty pabrézti, kad fizini
Zmogaus pajéguma skirtingose populiacijose gali lemti skirtingi genetiniai
veiksniai. Reik§Smingesni atvejo—kontrolés tyrimy rezultatai susumuoti 2.5
lentel¢je.

Vienas 1§ placiausiai mokslininky tyrinéty yra angiotenzing
konvertuojan¢io fermento geno (ACE) I/D (angl. insertion/deletion)
polimorfizmas. ACE — pirmasis nustatytas su fiziniu pajégumu susij¢s genas
(Montgomery ir kt., 1998; Amir ir kt., 2007; Lippi ir kt., 2009; Axmeros,
2009). Sio geno koduojamas baltymas yra svarbiausias renino-angiotenzino
sistemos komponentas, kuris yra atsakingas uz stipraus vazokonstriktoriaus
angiotenzino-1I susidaryma (zr. 2.2.2 skyriy). Tiek endokrining, tiek ir
autokrininé Sios sistemos forma uztikrina ilgalaike kraujo apytakos reguliacija
(Thompson ir kt., 2006; Payne ir Montgomery, 2003). D¢l ACE geno 16
introne jvykusios mutacijos susidaro du aleliniai variantai: 287 bp Alu sekos
neturintis alelis (D) ir §§ DNR fragmenta turintis alelis (I) (Rankinen ir kt.,
2000 (b); Thompson ir kt., 2006). Taikant molekulinius genetinius tyrimus
nustatomi tokie genotipai: I/l — homozigotinis pagal [ alelj, I/D -
heterozigotinis ir D/D — homozigotinis pagal D alelj. Tarp ACE genotipo ir
fermento aktyvumo kraujo plazmoje yra glaudus tarpusavio rySys. Maziausias
ACE aktyvumas yra I/I genotipo, didziausias — D/D genotipo, tarpinis — I/D
genotipo asmeny. IStyrus sveiky, intensyviai sportuojan¢iy zmoniy ACE 1/D
polimorfizma bei iSnagrin¢jus ju organizmo funkcinius ir morfologinius
ypatumus, buvo nustatyta §io geno polimorfizmo sasaja su skirtingu zmoniy
organizmo prisitaikymu prie ilgalaikiy greitumo jégos ar iStvermes
reikalaujanciy fiziniy kriiviy (Montgomery ir kt., 1998; Montgomery ir kt.,
1999; Nazarov ir kt., 2001; Jones ir kt., 2002; Ohno ir kt., 2005; Tanriverdi ir
kt., 2005; AxmeTos, 2009).
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2.5 lentelé Atvejo—kontrolés tyrimy rezultatai ir nustatyti geny kandidaty
variantai, kurie gali biiti susij¢ su fizinio pajégumo fenotipu

Genas Sportininkai Kontroliné grupé
ir jo G.ene'ti.- sporto aleliy ir aleliy ir p Li{er atidros
variantas ne sritis N srupé genotipy N genotipy Saltinis
daZniai daZniai
AMPDI
rs 17602729 o .| C:0,955 C:0915 ..
p.QI2X, 1p13 104 | iStvermés T: 0,045 100 T: 0,085 <0,05 2R(l)l(‘t))slo irkt.,
c.143C>T
RR: 0,49 RR: 0,30
ACTN3 0 0.
rs 1815739 e RX: 045 RX:0,52 .
R577X, 11q13- 107 grei¢io 1r | XX: 0,06 436 XX:0,18 <0,001 | Yangirkt.,
p-l TATCST ql4 jégos R: 0,72 R: 0,56 2003
¢ X: 0,28 X: 0,44
PPARGCIA
s 8192678 . . | Ser:0,29 Ser: 0,40 ..
p.Glyas2Ser, |4pist | 104 | SVmes b 071 | 190 | Giy: 0,60 001 ggg;a irkt,
c.1444G>A
GG: 0,80 GG: 0,70
tvermes GC: 0,18 GC: 0,27 0,0001
491 CC: 0,02 1242 CC: 0,03 Ahmetov ir
PPARA g’ 8’?? g’ g’fg 00001 | K-2006
25545225;;1% GG: 0,51 GG: 0,70
2291331 | 180 | greisio ir | 9C 044 GC: 0,27 .
08 CC: 0,05 1242 CC: 0,03 0,001 Ahmetov ir
Je8 G: 0,73 G: 0,84 kt., 2006
C:0,27 C:0,16
BDKRB2 -9/-9: 0,30 -9/-9:0,19
11799722 o . | 9/9:046 -9/49: 0,58
1Stvermes .
+9/-9 140321 443 (triatlonas) +9/49:0,24 | 202 +9/49: 0,23 0,042 Saunders ir
9ntI/D P -9:0,51 -9:046 kt., 2006
+9:0,49 +9:0,54
11: 0,30 11: 0,18
64 | istvermas ID: 0,55 ID: 0,51 0,03
DD: 0,16 118 DD: 0,32 Gayagay ir
1. 0,57 I: 0,43 0.02 kt., 1998
D: 0,43 D: 0,57 i
11: 0,14 11: 0,11
20 | istvermes ID: 0,36 ID: 0,19
DD: 0,5 80 DD: 0,70 0,026 Turgut ir kt.,
ACE1D 1. 0,32 1. 0,21 2004
Alu sekos 17923 — D: 0,68 D: 0,79
buvimas/ grei¢io ir | 11: 0,07 1I: 0,23
nebuvimas jégos ID: 0,43 ID: 0,52 .
Y 30 Nrumpy | DD:050 | 449 | DD:024 0,001 Eazza‘(r)gz r
distancijy | 1: 0,28 10,5 ?
bégikai) | D:0,72 D: 0,5
o i 11: 0,14 11: 0,24
103 | E5000 | D:0.34 ID: 0,49 Woods ir ki
1808 I DD:051 | 1248 | DD:027 0,005 ”
(elitiniai ] ] 2001
laukikai) 1. 0,31 1. 048
p D: 0,69 D: 0,52
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Atvejo—kontrolés  tyrimais  buvo  nustatyta, kad  iStvermés
reikalaujanciose sporto rungtyse (irklavimas, dvira¢iy sportas, vidutiniy ir ilgy
nuotoliy bégimas, slidin¢jimas ir kitos rungtys) yra didesnis ACE I/1 genotipo
daznis, tuo tarpu D/D genotipas buvo susietas su greitumo jégos
reikalaujanciomis sporto Sakomis (trumpuy nuotoliy bégimas, plaukimas
(trumpos distancijos), barjerinio bégimo ir kitos rungtys) (Thompson ir kt.,
2006; Gayagay ir kt., 1998; Nazarov ir kt., 2001; Ahmetov ir kt., 2006; Amir ir
kt., 2007; Tsianos ir kt., 2004). Pavyzdziui, buvo nustatyta, kad ACE 1 alelis
buvo daznesnis tarp Australijos elitiniy irkluotojy ir Ispanijos iStvermés
sportininky negu tarp kontroliniy asmeny, o tarp Didziosios Britanijos ilgy
distanciju bégiky ACE 1 alelio daznis buvo didesnis nei sprinteriy. Taciau kai
kurie atlikti tokio pobiidzio tyrimai paneigé Sias sasajas (Mooren, Volker,
2005).

Kelios skirtingos tyréju grupés domeéjosi bradikinino B2 receptoriaus
(BDKRB?2, angl. bradykinin p2 receptor) (14q32.1-q32.2) geno pirmo egzono 9
bp insercijos/delecijos funkciniu polimorfizmu. Bradikininas didina renino-
angiotenzino sistemos aktyvuma ir yra funkcinis angiotenzino Il antagonistas
(sukelia kraujagysliy vazodilatacija), jo poveikis pasireisSkia kartu su kres¢jimo
ir fibrinolizine sistema. Bradikininas veikia per specifinius receptorius p1 ir 2.
Taigi d¢l BDKRB?2 9 bp i8kritos (-9) sumaZz¢ja geno raiSka, todél manoma, kad
tai turi reik§més vazodilataciniams kraujagysliuy pokyc¢iams, ypac fizinio kriivio
metu. Buvo nustatyta, kad BDKRB?2 -9/-9 genotipas teigiamai veikia raumeny
susitraukimo procesa (Williams ir kt., 2004). C. J. Saunders su bendraautoriais
(2006) nustate reikSmingus aleliu daznio pasiskirstymo skirtumus tarp
sportininky (triatlono) grupés ir kontrolinés grupés, ty. BDKRB2 -9/-9
genotipas buvo daug daznesnis tarp sportininky (30%) nei kontrolingje grupeje
(19%) (Saunders ir kt., 2006).

Dar vienas genas kandidatas, siejamas su zmogaus fiziniu pajégumu,
yra adenozinmonofosfato deaminazés (AMPD, angl. adenosine monophosphate

deaminase) genas, koduojantis fermenta adenozinmonofosfato deaminazg
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(AMPD). AMPD  konvertuoja  adenozinmonofosfata = (AMP) 1
inozinmonofosfata (IMP), atpalaiduodama amoniako molekulg (Tarnopolsky ir
kt., 2001). D¢l Sios konversijos audiniuose atsipalaiduoja energija, reikalinga
molekuliniams procesams vykti. Zinomos trys AMPD fermento izoformos: M
(raumeningé, genas AMPDI), L izoforma (kepenin¢, genas AMPD?2), E
izoforma (eritrocitiné, AMPD3). AMPD izoformos skiriasi savo molekuline
mase, 1munologinémis, katalizinémis ir reguliacinémis savybémis
(Tarnopolsky ir kt., 2001). Nustatyta, kad AMPD M izoforma aptinkama
greitai susitraukiancCiose griau¢iy raumeny skaidulose (Tarnopolsky ir kt.,
2001; Rico-Sanz ir kt., 2003; Rubio ir kt., 2005). Si izoforma koduojama
AMPDI geno, esancio pirmos chromosomos trumpajame petyje (1p13.1).
Nustatytas AMPD1 VNP, lemiantis baigmés mutacija 34 nukleotido padétyje
(rs17602729, ¢.34C>T, p.Q12X) ir sukuriantis prieslaikini ,,stop* kodona
AMPDI gene (Rico-Sanz ir kt., 2003; Rubio ir 2005). D¢l §io VNP sutrumpéja
AMPDI1 peptido seka, o tai turi poveiki jo fermentinéms funkcijoms (Rubio ir
kt., 2005). Molekuliniais genetiniais tyrimy metodais nustatomi trys genotipai:
C/C — homozigotinis pagal normaly aleli, C/T — heterozigotinis ir T/T —
homozigotinis pagal mutantinj aleli. AMPDI T/T genotipo asmenims budingas
mazas fermento AMPD aktyvumas greitai susitraukianciose raumeny
skaidulose. Biitent jis gali riboti grei¢io ir jégos sporto Saky sportininky
rezultaty augima. AMPDI C/C genotipas siejamas su sportiniy rezultaty
augimu. 2005 metais J. C. Rubio su bendraautoriais nustaté, kad iStvermes
reikalaujanciy sporto Saky sportininky C alelio daznis (95,5%) buvo didesnis
negu kontrolinés grupés asmenuy (91,5%) (Rubio ir kt., 2005). Taciau kai kurie
autoriai nustaté, kad AMPD stoka gali buti naudinga iStvermés sportininky
fiziniam pajégumui (Lucia ir kt., 2006).

Stiprus genas kandidatas, lemiantis zmogaus fizini pajéguma, yra o-
aktininas-3 (ACTN3, angl. a-actinin-3). Zinoma, kad griau¢iy raumenyse
egzistuoja dvi baltymo a-aktinino izoformos: o-aktininas-2 (ACTN2) ir o-
aktininas-3 (ACTN3). Sios izoformos yra labai homologiskos, tagiau skiriasi juy

i§sidéstymo vieta raumeny skaidulose (zr. 2.2.1 skyriy). Visose raumeny
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skaidulose yra ACTN2, tuo tarpu baltymo ACTN3 aptinkama tik greitai
susitraukianciose griau¢iy raumeny skaidulose. Baltymai ACTN2 ir ACTN3
priklauso pagrindiniams Z disko komponentams raumenyse ir suriSa
plonuosius aktino filamentus (Rakus ir kt., 2003; Vincent ir kt., 2007; Moran ir
kt., 2007). Sie baltymai atlieka tick statine, tiek reguliuojamaja funkcija
(dalyvauja miofibriliy diferenciacijos ir susitraukimo procesuose). Abieju
ACTN2 ir ACTN3 geny raiSka vyksta zmogaus griauc¢iy raumeny lastelése.
Baltymo ACTN3 stoka lemia geno ACTN3 16 egzono vieno nukleotido pakaita
c.1747C>T (p.R577X) (Mills ir kt., 2001; Yang ir kt., 2003; Clarkson ir kt.,
2005; Axmeros, 2009). ACTN3 deficitas greitai susitraukianc¢iose griauciy
raumeny skaidulose gali sumazinti Zmogaus darbinguma (Roth ir kt., 2007;
Vincent ir kt., 2007). ACTN3 geno pokyc¢io R577X nustatomi trys skirtingi
genotipai: R/R — homozigotinis pagal normalyji aleli, R/X — heterozigotinis ir
X/X —homozigotinis pagal mutantini alelj. N. Yang su kolegomis 2003 metais
pirmieji paskelbé, kad aukSciausios lygos sprinto sportininky grupéje X/X
genotipas yra retas. Véliau Sie atradimai buvo pakartoti ir patvirtinti graiky ir
suomiy populiacijose (Yang ir kt., 2003; Niemi ir kt., 2005; Roth ir kt., 2007).
Nustatyta, kad geruy greicio ir jégos sporto Saky rezultaty pasiekia ACTN3 R/R
ir R/X genotipo sportininkai (Yang ir kt., 2003; Niemi ir kt., 2005; Roth ir kt.,
2007; AxwmeroB, 2009). Taciau kai kurie mokslininkai mano, kad ACTN3
trukumas greitosiose raumeny skaidulose yra kompensuojamas (MacArthur ir
kt., 2008; North, 2008).

Biitina pastebéti, kad adaptacija prie fizinio kriivio yra daugelio genu
veiklos rezultatas. Tarp ju — ir genai reguliatoriai, kuriems priskiriama ir
peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto receptoriaus geny Seima (PPAR, angl.
peroxisome proliferator-activated receptor). PPAR geny Seima koduoja
branduolio receptorius PPARa, PPARS ir PPARy, kurie veikia kaip
transkripcijos veiksniai ir reguliuoja daugelio geny raiSka. Kiekvienam PPAR
tenka specifinés funkcijos, taciau visi trys PPAR receptoriai dalyvauja
energijos homeostazeje ir uzdegiminése reakcijose. Nuo ju veiklos priklauso

raumeny skaiduly sudétis ir raumeninio audinio metabolizmas (Liang ir
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Walter, 2006; Lippi ir kt., 2009). Kiekvienas PPAR aktyvinamas specifinio
ligando, ypac streso metu (pvz., bado, fizinio kruvio). PPARA, PPARD ir
PPARG genai tarpusavyje panasis, nors yra skirtingose chromosomose (Liang
ir Walter, 2006). PPARa reguliuoja energijos homeostaze, gliukozés ir lipidy
apykaita, kontroliuoja kiino svorj ir kraujagysliy iSsiplétima (Lefebvre ir kt.,
2006). Manoma, kad PPARa yra svarbus komponentas organizmui
adaptuojantis prie vairiy fiziniy kriiviy. Nustatyta, kad PPARa aktyvumas
didesnis létai susitraukianciose iStvermingosiose raumeny skaidulose negu
greitai susitraukianc¢iose raumeny skaidulose (Russel ir kt., 2003; Ahmetov ir
kt., 2009).

Paskutiniaisiais metais mokslininkai susidoméjo PPARA 7-o introno
G/C (rs4253778) polimorfizmu. Nors polimorfizmas yra geno introninéje
dalyje, manoma, kad jis yra funkciSkai reikSmingas, nes saveikauja su
promotoriaus ir slopintuvo/stiprintuvo elementais funkcingje geno dalyje
(Ahmetov ir kt., 2006). Tai gali biiti sumazéjusios PPARA geno raiSkos
priezastis. Nustatyta, kad asmeny, kuriy genotipas homozigotinis pagal retaji C
aleli, kairiojo Sirdies skilvelio masé padidé¢ja trigubai, asmeny, kuriy genotipas
heterozigotinis (G/C), — dvigubai, nei asmeny, kuriy genotipas homozigotinis
pagal normalyji G aleli. Manoma, kad retasis C alelis turi jtakos Sirdies
hipertrofijai ir yra susijgs su sumaze¢jusia PPARA raiSka (Flavell ir kt., 2005).
Nemazai skirtingy tyréju grupiy iskele hipoteze, kad PPARA G alelis gali turéti
itakos Zmogaus iStvermei (Ahmetov ir kt., 2006; Lippi ir kt., 2009). Antra
vertus, C/C genotipo asmeny raumenys daugiau linke intensyviam
anaerobiniam metabolizmui, todél manoma, kad PPARA C alelis yra susijgs su
zmogaus greiciu bei jéga (Baar, 2004; Ahmetov ir kt., 2006; Lippi ir kt., 2009).
2006 metais 1. Ahmetov su bendradarbiais (2006) atliko atvejo—kontrolés
tyrima, kuriame dalyvavo 786 ivairiy sporto Saky atstovai ir 1242 kontrolinés
grupés asmenys. Mokslininkai nustaté¢, kad PPARA G alelis buvo daznesnis
tarp iStverme¢ (89%) lavinanéiy sportininky, lyginant su greiti ir jéga
lavinanciais sportininkais (73%) ir kontroline grupe (84%). Autoriai pasteb¢jo,

kad retojo C alelio daznis i§tvermés sporto Saky grupéje mazejo priklausomai
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nuo sportininky kvalifikacijos: neelitiniy sportininky grupéje jo daznis sieké
13,4%, subelitiniy — 12,5%, elitiniy — 3,3% (Ahmetov ir kt., 2006).

Siuo metu placiai tyrinéjamas dar vienas PPAR atstovas — PPARY, kuris
yra biitinas mioblasty ir adipocity diferenciacijai. Nustatyta PPARYy reikSmé
adipogenezei ir lipidu metabolizmui (Liang ir Walter, 2006; Eriksson ir kt.,
2003). Identifikuotas PPARG geno 2 (B) egzono C/G (rs1801282)
polimorfizmas (p.Prol2Ala, ¢.34C>QG), kuris turi itakos PPARG geno
transkripcijos aktyvumui ir yra susijgs su insulino apykaita (Eriksson ir kt.,
2003). PanaSiai kaip ir PPARA G/C variantas, taip ir PPARG C/G
polimorfizmas kartu su aplinkos veiksniais veikia jvairius metabolinius
aspektus fizinio kriivio metu (Eriksson ir kt., 2003; Lippi ir kt., 2009). Atlikus
keleta tyrimy buvo nustatytas PPARG C/G rySys su kiino masés indeksu (G
alelis susijgs su padid¢jusiu KMI), nutukimu ir 2-o tipo cukriniu diabetu
(Altshuler ir kt., 2000; Eriksson ir kt., 2003). Taciau Siy tyrimy rezultatai
prieStaringi. Nustatyta, kad PPARG G alelis susijgs su PPARy sumazéjusiu
aktyvumu (Eriksson ir kt., 2003). PPARG reikSmé organizmo adaptacijai prie
fizinio kriivio kol kas mazai istirta. Mokslininkai i§kélé hipoteze, kad PPARG
G alelis yra susijgs su zmogaus grei¢iu bei jéga, nes sumazé¢ja PPARy
transkripcinis aktyvumas, kuris lemia mazesn¢ zmogaus aerobing iStvermg.
Tuo tarpu galima manyti, kad PPARG C/C genotipo asmenims biidinga didesné
iStverme¢ (Ahmetov ir kt., 2008; Lippi ir kt., 2009). Rusijos mokslininky
atvejo—kontrolés tyrimai parod¢, kad greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grupéje (n =260) PPARG G alelio daznis buvo daug didesnis negu kontrolin¢je
grup¢je (n= 1073) (sportininky — 23,8%; kontrolingje grupéje — 15,1%, p <
0,0001) (Ahmetov ir kt., 2008).

PPARa ir PPARy nuo ligando priklausanciai aktyvacijai reikalingas
transcriptcinis koaktivatorius. Biitent peroksisomuy proliferatoriaus aktyvuoto o
receptoriaus koaktyvatorius 1o yra koduojamas PPARGCIA geno. PPARGCIA
— Siuo metu gana placiai tyrin¢gjamas. PPARGCIA yra transkripcinis daugelio
branduolio receptoriy (PPARa, PPARS, PPARY, a ir B estrogeny receptoriy)
koaktivatorius (Baar, 2004; Puigserver ir Spiegelman, 2003; Liang ir Walter,
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2006). PPARGCIA raiska vyksta raumeny bei riebaly lastelése. PPARGCIA
dalyvauja angliavandeniy ir lipidu apykaitoje, aktyvuojant PPARa;
mitochondriju kiekio padidéjime; mioblasty ir adipocity diferenciacijoje,
aktyvuojant PPARYy; termogenezé¢je (Baar, 2004; Puigserver ir Spiegelman,
2003; Lehman ir kt., 2008). PPARGCIA geno raiska gerokai padidéja fizinio
kriivio metu. PPARGC1A dalyvauja Sirdies miocity oksidaciniuose procesuose,
tuo tarpu griau¢iy raumenyse jis skatina létyju raumeny skaiduly susidaryma
(Lin ir kt., 2002). Nustatytas PPARGCIA 8 egzono G/A (rs8192678;
c.1444G>A; p.Gly482Ser) polimorfizmo rySys su nutukimu, hipertenzija,
insulino bei gliukozés apykaita. Taip pat buvo nustatyta, kad PPARGCI G
alelis yra susijgs su zmogaus fizine iStverme (su didesniu maksimaliu
deguonies suvartojimu). A/A genotipo asmenims buidingas sumaz¢jgs aerobinis
darbingumas (Lin ir kt., 2002; Lehman ir kt., 2008; Nitz ir kt., 2007). 2005
metais A. Lucia su kolegomis, atlik¢ atvejo—kontrolés tyrimus, nustaté
PPARGCI G alelio asociacija su aerobine iStverme. Tarp Ispanijos sportininky
(n=104) retojo A alelio daZnis buvo daug maZesnis negu tarp kontrolinés
grupés nesportuojanciy asmeny (n = 100) (Lucia ir kt., 2005) (2.5 lentel¢).
Taigi tiriamy geny kandidaty reikSme ir itaka butina patvirtinti. Tam
daugelis mokslininky pastaruoju metu pasirenka asociacijos vienmomentinius

tyrimus (angl. cross-sectional study).

2.6.3.2. Vienmomentiniy tyrimy rezultatai

Paskutiniaisiais metais ieSkodami genuy kandidaty, turinCiy itakos
zmogaus fiziniam pajégumui, pasaulio mokslininkai dazniausiai pasirenka
asociacijos vienmomentinius tyrimus, t.y. kai nustatomas pozymio ir itakos
turin¢iy genetiniy veiksniy paplitimas tarp tiriamyju grupiu tam tikru laiko
momentu (Grabauskas, 2000). Biitent pagal tariama geno kandidato varianta
nustatomas genotipas, ivertinami fenotipiniai rodikliai ir/arba ju kaita fizinio
kriivio metu bei atliekama statistiné asociacijos analizé. Asociacija dazniausiai

vertinama taikant ANOVA ar genetinio modeliavimo metodus.
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Siuo metu jau surinkta nemazai informacijos apie genu kandidaty
polimorfizmus, siejamus su fizinio pajégumo fenotipu. Yra zinoma, kad
ilgalaikio organizmo prisitaikymo fiziniams kriiviams rezultatas priklauso nuo
fizinio kriivio pobiidzio (greitumo, jégos, iStvermés, lankstumo ir pan.),
organizmo individualiy savybiy (amziaus, lyties, funkcinés biklés ir pan.),
aplinkos veiksniy (vietoves, streso, sportavimo salyguy ir pan.), kriivio
intensyvumo, pratimo atlikimo metodo. Tod¢l ieSkoma genetiniy sriiy ir geny
kandidaty, turin¢iy jtakos tam tikram fizinio pajégumo fenotipo komponentui.
Literatiiros duomenimis, fizinio i§sivystymo, funkcinio pajégumo ir su sveikata
susijusio fizinio aktyvumo fenotipinius pozymius galima bty sugrupuoti i
kelias kategorijas: antropometrija ir kiino sudétis; iStvermeés ir greitumo jégos
fenotipiniai pozymiai; hemodinaminiai poZymiai; insulino ir gliukozés
medziagy apykaitos rodikliai; kraujo plazmos hemostatiniai veiksniai, lipidy ir
lipoproteiny sudétis (Rankinen ir kt., 2000 (b); Bray ir kt., 2009).

Vertinant Zzmoniy fizini pajéguma, pirmiausia tiriama Sirdies ir
kraujagysliy sistema, nes jos biikleé lemia raumeny sistemos darbinguma,
islaiko organizmo vidinés terpés pastovuma. SKS jautriausiai reaguoja i visus
aplinkos ir vidaus terpés kitimus, jos funkciné biiklé yra svarbi leidZiant
sportuoti ir parenkant fizinio krivio dydi. Mokslininkai tyréjai pasirenka
asociacijos tyrimus, ieSkodami genuy kandidaty varianty, turin¢iy itakos
zmogaus hemodinaminiams poZymiams fizinio kriivio metu (Sirdies funkciné
buklé ir morfologijos poky¢iai, Sirdies susitraukimy daznis; maksimalus
minutinis Sirdies turis ir kt.). Fizinis pajégumas vertinamas testais (pagal tikslia
standarting metodika), kontroliniais pratimais (vertinama pagal dinamika),
testy kompleksais (standartizuotas vertinimas ir vertinimas, pritaikytas vairaus
amziaus Zmonéms).

Buvo tiriama daug skirtingy geny, kuriuose pokyciai turi tam tikros
itakos fizinio pajégumo hemodinamikai ir adaptacijai prie fiziniy kriviy (2.6
lentel¢). Remiantis jvairiais tyrimais buvo nustatyti tokie SKS
hemodinaminiams poky¢iams (3irdies susitraukimo dazniui (S§SD), sistoliniam

ir diastoliniam kraujosptidziui (SKS, DKS), Sirdies morfologijai) fizinio kravio
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metu itakos turintys geny variantai: AMPDI (C/T) (Rico-Sanz ir kt., 2003);
ACE (Alu I/D) (Blanchard ir kt., 2006; Ashley ir kt., 2006; Rankinen ir kt.,
2000 (a); Montgomery ir kt., 1997); AGT (A-20C ir M235T) (Rankinen ir kt.,
2000 (a); Rauramaa ir kt., 2002; Delmonico ir kt., 2005); AGTRI (A1166C)
(Delmonico ir kt., 2005; Plat ir kt., 2009); NOS3 (G894T) (Rankinen ir kt.,
2000 (c); Hand ir kt., 2006; Plat ir kt., 2009); GNASI (T393C) ir ADRBI
(Arg389Gly ir Ser49Gly) (Nieminen ir kt., 2006) (Zr. 2.6 lentelg).

2.6 lentelé. Genuy kandidaty, siejamy su hemodinaminiais fenotipiniais
rodikliais, asociacijos tyrimy rezultatai

Genas Geno vieta Tiviamieii
kandi- chromoso ) Fenotipas D Literatiiros Saltinis
. N (amZius)
datas moje
A SKS 0,003 . .
AMPDI 1p13 400 Rico-Sanz ir kt., 2003
A DKS 0,03
226 vyr. A DKS (50W) 0,016 | Rankinen ir kt., 2000
a
AGT 1q42-q43 190 vyr. DKSmax 0,007 @
120 vyr. A SKS, DKS <0,01 Rauramaa ir kt., 2002
AGTRI1 3q21-q25 70 A DKS 0,05 Delmonico ir kt., 2005
269 ASKS/DKS 0,016 Kim ir kt., 2007
62 mot. (50>) ASSD, SD <0,05 | Hand ir kt., 2006
NOS3 7q36 A]?KS (50W) 0,0005
471 ASSD (50W) 0,077 Rankinen ir kt., 2000
ASKS/DKS (50W) | 0,013 | (©)
GNASI 20q13.3 A SSD 0,04 o
890 - Nieminen ir kt., 2006
ADRBI1 10924-q26 A SKS, SD 0,04
47 vyr. A SKS <0,05 Blanchard ir kt., 2006
i :s | KSSH 0,017
85 iStvermes Ashley ir kt., 2006
sportininkai ASKS/DKS <0,01
28 futbolininkai | KSSH 0,02 Fatini ir kt., 2000
ACE 17923 140 AS A KSSH 0,0001 %ggtgomery ir k.,
204 A $SD (50W) 0.0006 ge;nkmen ir kt., 2000
144 AS KSSH 0,002 | Myerson ir kt., 2001
BDKRB? 21‘3‘;1322'1' 109 vyr. KSSH 0,009 | Brull ir kt., 2001
PPARA 22q13.31 144 vyr. KSSH 0,009 Jamshidi ir kt., 2002

A — reakcija i fizinj kriivi; vyr. — vyri§kos lyties tiriamieji; mot. — moteridkos lyties tiriamieji; AS —
armijos $auktiniai; SKS — sistolinis kraujospiidis; DKS — diastolinis kraujospidis; SSD — Sirdies
susitraukimo daznis; SD — §irdies dydZio poky¢iai; KSSH — kairiojo Sirdies skilvelio hipertrofijos
rodiklis; MDS — maksimalus deguonies suvartojimas.
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Placiai buvo tiriami renino-antiotenzino sistemos (RAS) komponentai.
B. A. Blanchard su kolegomis (2006), atlikdami tyrimus, ieSkojo asociacijos
tarp RAS keliy genetiniy varianty, turin¢iy itakos SKS ir DKS fizinio kruvio
metu. Tiriamieji (hipertenzija sergantys vyrai) atliko kompleksini ergometring
testa (30 min ciklas nustatant MDS). Mokslininkai nustaté, kad MDS rodikliy
rezultatai reikSmingai skyrési tik tarp ACE (I/D) genotipo grupiu. ACE D/D
genotipo vyry SKS (40% MDS) buvo daug maZzesnis, lyginant su ACE I/l ir
I/D genotipy tiriamaisiais (Blanchard ir kt., 2006).

Arterinis kraujo spaudimas rodo funkcing SKS biklg ir jis priklauso nuo
sistolinio bei minutinio kraujo ttrio, kraujagysliy prisipildymo krauju,
cirkuliuojan¢io  kraujo kiekio, arterioliy talpos, bendrojo periferinio
pasiprieSinimo. M. J. Delmonico su kolegomis (2005) nustaté reikSminga RAS
geny kandidaty angiotensinogeno (AG7, angl. angiotensinogen) A-20C,
M235T polimorfizmy ir angiotenzino II pirmo tipo receptoriaus geno (AGTRI,
angl. angiotensin Il type 1 receptor) A1166C rysi su sveiky vyresniy vyry ir
motery arteriniu kraujo spaudimu fizinio kriivio metu (prie$ ir po 23 savaiciy
trukmés treniruociy programos). Buvo nustatyta, kad AGT (A-20C) C/C
genotipo tiriamyju SKS sumazéjo atsigavimo metu daug daugiau (normos
ribose) negu AGT A/A genotipo asmeny. AGTRI (A1166C) C/C genotipo
tiriamyjyu DKS sumazéjo daug daugiau (normos ribose) negu AGTRI A/A
genotipo asmeny (Delmonico ir kt., 2005).

Suomijos mokslininkai (2006) ivertino keliy geny kandidaty varianty —
betal-adrenerginio receptoriaus geno (ADRBI, angl. betal-adrenergic receptor
gene) Arg389Gly ir Serd49Gly polimorfizmus bei G baltymo alfa subvieneto
geno (GNASI, angl. G protein alpha-subunit) T393C polimorfizmo — itaka
vidutinio ir vyresnio amziaus sveiky vyry ir motery (n = 890) Sirdies funkcijai,
morfologijai ir kraujosptidZiui fizinio testo atlikimo ir atsigavimo metu. Buvo
nustatyta, kad ADRBI (Ser49Gly) polimorfizmas turi jtakos Sirdies
morfologijai fizinio krivio metu, o GNASI T393C turéjo itakos Sirdies
funkcinei buklei testo metu ir per atsigavima. Tyr¢jai taip pat nustate, kad

ADRBI Gly/Gly genotipo tiriamyju SKS pokyciai fizinio kriivio metu ir
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rodikliy atsikiirimas iki pradiniy dydziy atsigavimo metu, lyginant su ADRBI
heterozigotinio ir Arg/Arg genotipo asmenimis, buvo didesni. Be to, ADRBI
Gly/Gly genotipo moterims buvo Sirdies morfologijos pokyc€iy, lyginant su
ADRBI heterozigotinio ir Arg/Arg genotipo moterimis. Autoriai padar¢ iSvada,
kad maziau tikétina, jog ADRB1 Arg/Arg genotipo tiriamiesiems, ypac vyrams,
bus ventrikuliné ekstrasistolé fizinio krtivio metu (Nieminen ir kt., 2006).

T. Rankinen su bendradarbiais (2000) nustat¢ reikSminga svarbaus
kraujagysliy funkcijos homeostazéje dalyvaujancio geno — endotelio azoto
oksido sintazés 3 (NOS3, angl. endothelial nitric oxide synthase 3) G894T
(rs1799983, p.Glu298Asp) varianto — asociacija su DKS aerobinio fizinio
kriivio metu: NOS3 G/G genotipo asmeny DKS buvo didesnis, lyginant su
NOS3 heterozigotinio ir T/T genotipo asmeny DKS. AukStas diastolinis kraujo
spaudimas rodo padidéjusi periferini pasiprieSinima. Autoriai nustaté, kad
NOS3 G/G ir G/T genotipy asmenys pasiZymi sumazéjusiu acrobiniu pajégumu
(Rankinen ir kt., 2000 (c)).

Panasy tyrima 2007 metais atliko Japonijos mokslininkai. Jie nustaté
NOS3 (G894T) polimorfizmo reikSminga asociacija su SKS rodikliais
maksimalaus kriivio metu ir atsigaunant: NOS3 G/G genotipo tiriamyjy motery
SKS fizinio kriivio metu ir atsigavimo metu buvo didesnis negu NOS3 T/T
genotipo motery, taCiau reikSmingy skirtumy vyry grupéje nebuvo nustatyta
(Kim ir kt., 2007).

B.D. Hand su kolegomis (2006) istyr¢e NOS3 G894T ir T-786C
polimorfizmy reik§me SKS hemodinaminiams rodikliams (SKS, DKS, SSD,
deguonies pulsui (DP), plauciu ventiliacijai) MDS testo metu. Buvo tiriamos
sveikos, aktyvios, bet nesportuojan¢ios vyresnio amziaus moterys pries ir po
aerobinio pobiidzio fizinio kruvio. Lyginant hemodinaminius rodiklius, NOS3
T-786C polimorfizmo genotipo grupése reikSmingy skirtumy nebuvo nustatyta.
Taciau buvo nustatyta reikSminga asociacija tarp NOS3 G894T polimorfizmo
ir hemodinaminiy rodikliy maksimalaus ir submaksimalaus fizinio kravio
metu: NOS3 G/G genotipo motery SSD fizinio testo metu buvo didesnis,
lyginant su NOS3 T/T genotipo tiriamujy SSD; NOS3 T/T genotipo tiriamujy
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motery DP buvo didesnis submaksimalaus ir maksimalaus fizinio kriivio metu,
lyginant su G/G genotipo tiriamyjy DP (Hand ir kt., 2006).

2009 metais A. W. Plat su bendradarbiais vienmomentinio asociacijos
tyrimo metu atliko sveiky tiriamyjy vyry ir motery (n = 618), kuriems buvo
nustatytas genotipas pagal 6 vieno nukleotido polimorfizmus (AGTRI
(A1166C), AGT (M235T), ACE (4656rpt), NOS3 (E298D), GNB3 (C825T) ir
ADDI1 (G460W)) arterijy intimos ir medijos storio matavimus. Linijinés
regresijos analizés rezultatai parodé statistiSkai reikSminga asociacija tik
AGTRI (A1166C) genetinio varianto C alelio su motery arterijy didesniu
intimos ir medijos storiu (Plat ir kt., 2009).

Keleto tyrimy metu buvo nustatyta reikSminga asociacija tarp genuy
kandidaty varianty BDKRB2 (+9/-9) (Brull ir kt., 2001); PPARA (G/C)
(Jamshidi ir kt., 2002); ACE (Alu I/D) (Fatini ir kt., 2000; Myerson ir kt.,
2001) ir kairiojo $irdies skilvelio hipertrofijos (KSSH) (zr. 2.6 lentelg). Yra
zinoma, kad sportuojandiy asmeny KSSH yra fiziologiné reakcija dél
adaptacijos, ta¢iau nesportuojanéiy asmeny KSSH gali biti susijusi su Sirdies
patologija. Sisteminiai fiziniai kriviai didina Sirdies darbini pajéguma, taciau
sportuojant, kai taikomi dideli fiziniai kriviai, SKS verdiama dirbti
krastutinémis salygomis. Labai svarbu atskirti fiziologing sportininky Sirdies
hipertrofija nuo patologinés biiklés, pvz., hipertrofinés ir dilatacinés
kardiomiopatijos, galin€iy sukelti net staigia mirtj.

Dar 1997 metais H. E. Montgomery su kolegomis nustaté¢ reikSminga
ACE (1/D) polimorfizmo D alelio asociacija su KSSH. Tiriamiesiems (jauni
aktyviis vyrai, n = 140) echokardiografijos metodu buvo nustatoma kairiojo
sirdies skilvelio masé ir KSSH parametrai pries fizinj krivi ir po jo vykdant 10
savaiCiy trukmés fiziniy treniruociy programa. Buvo nustatyta, kad po fizinio
kriivio treniruoCiy programos Sirdies kairiojo skilvelio mas¢ ACE 1/1 genotipo
vyrams padidéjo 2,0 g, I/D genotipo — 38,5 g, D/D genotipo — 42,3 g. Didesni
KSSH rodikliy poky¢iai nustatyti 4CE D/D genotipo asmenims (Montgomery
ir kt., 1997). 2002 metais buvo aprasytas asociacijos tyrimas, atliktas pagal ta

pacia schema ir treniruociy programa kaip ir Montgomery (Montgomery ir kt.,
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1997) ir buvo patvirtinta ACE (I/D) D alelio asociacija su KSSH. Taip pat buvo
nustatyta BDKRB2 (+9/-9) reik§mé KSSH vystymuisi: +9 alelis turéjo jtakos
padidéjusiai BDKRB2 geno raiSkai. Be to, buvo patvirtinta BDKRB2 +9 alelio
asociacija su KSSH (Brull ir kt., 2001).

2.7 lentelé¢ Geny kandidaty, siejamy su zmogaus iStvermes fenotipiniais
rodikliais asociacijos tyrimai

Genas Geno vieta Tiriamieii. N | Fenotipas Literatiiros
kandidatas | chromosomoje I P p Saltinis
A MDS, Rico-Sanz ir kt.,
AMPDI 1p13 400 RG 0,0002 2003
125 ASG 0,005 Stefan ir kt., 2007
PPARGC14 4pl5.1 -
599 MDS 0,009 Franks ir kt., 2003
VEGFA 6p12 fnlotvyr' 85 MDS <0,05 Prior ir kt., 2006
443 . Saunders ir kt.,
NOS3 7436 triatlonininkai varzybos 0,039 2006
73 vyr. 42 Williams ir kt.,
BDKRB?2 14q32.1-q32.2 ot RG 0,003 2004
67 vyr. MDS 0,04 Zhao ir kt., 2003
Cam FS, ir kt.,
88 NES A BG 0,026 2005
MDS 0,008-0,150 Rankinen ir kt.,
ACE 17923 294 RG 0,0001-0,003 | 2000
Dekany ir kt.,
74 RG <0,05 2006
MDS 0,028 i
PPARD 6p21 264 Hautala ir kt.,
APWC 0,005 2007
Hagberg ir kt.,
APOE o MDS <005 1999
19q13.2 Thompson ir kt
120 MDS <0,001 2004

A — reakcija { fizinj kriivi; NES — neelitiniai sportininkai; vyr. — vyriskos lyties tiriamieji; mot. —
moteriskos lyties tiriamieji; RG — raumeny galingumas; MDS — maksimalus deguonies suvartojimas;
PWC - fizinis darbingumas remiantis pulso dazniu; BG — bégimo greitis; ASG — anaerobinio slenksc¢io
galingumas.

Vélesni kity autoriy tyrimai parodé, kad jauny sveiky besitreniruojanciy
zmoniy KSSH yra susijusi su PPARA 7 introno G/C polimorfizmu. PPARA
retas C alelis turé¢jo jtakos Sirdies riebaly riigsc¢iu oksidacijai ir PPARA geno
raiskai. Buvo nustatyta reik§minga PPARA C alelio asociacija su KSSH
(Jamshidi et al. 2002). Tod¢l buvo iskelta hipoteze, kad jei Sirdies metabolizmo

kaitos ypatumai fizinio kriivio metu priklauso nuo geny veiklos, vieno
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nukleotido polimorfizmai gene gali biiti susij¢ su zmogaus fizinio pajégumo
fenotipu.

Daug skirtingy genu, kuriuose pokyciai turi tam tikros jtakos fiziniam
pajégumui ir adaptacijai prie fiziniy kriiviy, yra tiriami kaip genai kandidatai,
lemiantys zmogaus aerobinés iStvermeés savybes (2.7 lentel¢). Nemazai tyréju
nustaté asociacija tarp aerobinés iStvermeés pagrindinio rodiklio MDS ir tokiy
geny kandidaty varianty kaip AMPD1 C/T polimorfizmo — C alelis (Rico-Sanz
ir kt., 2003); PPARGCI1A4 G/A — G alelis (Franks ir kt., 2003); ACE (Alu I/D) —
I alelis (Zhao ir kt., 2003, Rankinen ir kt., 2000); PPARD T/C — T alelis
(Hautala ir kt., 2007); APOE Argl58Cys polimorfizmo — 158Cys (ApoE*2)
alelis ir Cys112Arg — 112Arg (ApoE*4) alelis (Hagberg ir kt., 1999 Thompson
ir kt., 2004).

Nustatyta, kad AMPD fermento trilkuma Zmogaus griauciy raumenyse
lemia AMPDI vieno nukleotido polimorfizmas (C/T), d¢l ko T/T genotipo
asmeny kraujo plazmoje laktatas pradeda kauptis jau po 30 s po anaerobinio
pobudzio fizinio krivio. Manoma, kad AMPDI T/T genotipo asmenims
budingas sumazéjes aerobinis darbingumas, kuris buvo vertinamas pagal MDS
(Rico-Sanz et al., 2003; Fischer et al., 2007; Rubio et al.,2008).

Tyrimuose, susijusiuose su atsaku i fizini kruvi, nustatyta, kad motery
grupése (pagal ju fizinio aktyvumo lygi) ACE U/l genotipas turéjo rySi su
didesniu MDS, lyginant su D/D homozigotinio genotipo moterimis (Mooren ir
Volker, 2005). PrieSingas rezultatas buvo gautas T. Rankinen su kolegomis
(2000) atliktame tyrime, kai buvo tirta 300 nesportuojanciy, bet sveiky vaiky,
atrinkty pagal programa HERITAGE. Buvo nustatyta, kad ACE D/D genotipo
tirlamyy po kontrolinés ir stebimos 20 savaiiy trukmés iStvermeés
reikalaujancios treniruo¢iy programos MDS buvo daug didesnis kaip ir kiti
fizinio darbingumo rodikliai (PWC) (Rankinen ir kt., 2000). Kai kurie tyrimai
parode, kad ACE D alelis daugiau asocijuotas su didesne raumeny jéga kaip
atsakas i treniruo¢iy kriuvi. Reikia paminéti, kad keli praneSimai neparodé
jokios asociacijos tarp ACE genotipy ir fizinio pajégumo fenotipy (Mooren ir

Volker, 2005).
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A. G. Williams su kolegomis (2004) atlikto tyrimo metu buvo tirtas 81
elitinis i§tverme lavinantis sportininkas ir 115 sveiky nesportuojanciy asmenuy,
kuriy buvo vertinamas raumeny susitraukimo galingumas (RG). Genotipai
buvo nustatyti pagal BDKRB2 (+9/-9) ir ACE (I/D) polimorfizmus. Tyr¢jai
nustate teigiama RG asociacija su ACE I/l ir BDKRB2 -9/-9 genotipais. Taigi
buvo padaryta iSvada, kad ACE1/BDKRB2 -9 aleliai uztikrina auksta
bradikinino receptoriaus aktyvuma ir yra asocijuoti su elitiniy sportininky
aerobiniu iStvermingumu (Williams ir kt., 2004). Irodyta BDKRB2 ir NOS3
geny svarba endotelio funkcijoje palaikant kraujagysliy funkcing homeostazg.
BDKRB?2 ir NOS3 koduoja kinino-kalikreino sistemos komponentus ir turi rysi
su RAS.

C.J. Saunders su bendradarbiais (2006) nustaté, kad NOS3 (G894T) ir
BDKRB2 (+9/-9) polimorfizmai turi ry$i su triatlonininky (n =443) fiziniu
pajégumu (rezultatai nustatyti varzyby metu pagal sportini rezultata). NOS3
G/G ir BDKRB2 +9/+9 genotipy sportininky fizinis darbingumas buvo
mazesnis.

S. J. Prior su bendradarbiais (2006) tyrimy metu nustaté, kad aplinkos
veiksniy (tokiy kaip treniruotés kriivis, hipoksija) saveika su kraujagysliy
endotelio augimo veiksnio (VEGFA, angl. vascular endothelial growth factor)
geno aleliniais haplotipy (C-2578A)/(G—1154A)/(G—634C) variantais didina
sportininky galimybe lavinti iStverm¢. Mokslininkai, be AAG ir CGC
haplotipy asociacijos su MDS prie§ ir po fizinio kriivio, taip pat sugebé¢jo
parodyti VEGFA polimorfizmy poveiki VEGFA geno raiSkai Zmogaus
mioblastuose (Prior ir kt., 2006).

Idomy tyrima atliko N. Stefan su kolegomis (2007). Jame dalyvavo
neaktyviis su 2-o tipo diabeto rizika (Seimos istorijoje — 2-o tipo diabetas ir
KMI didesnis kaip 27 kg/m’) asmenys (n= 136), kurie vykdé 9 ménesiy
profilakting programa (dieta ir saikingas aerobinis fizinis krivis).
Genotipavimas buvo atliktas pagal PPARD (rs2267668) ir PPARGCI1A4 (G/A)
polimorfizmus. Tyrimo metu nustatyta, kad tiriamiesiems PPARGCIA A/A

genotipo asmenims anaerobinio darbingumo slenkstis ir jautrumas insulinui
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padidéjo maziau nei G/G genotipo asmenims. Anaerobinio slenksc¢io rodikliai
rodo Zmogaus pajéguma dirbti labai nepariig§téjus organizmo terpei (laktato
koncentracija kraujyje biina ne didesn¢ kaip 4 mmol/l), — dirbdamas tokiu
intensyvumu asmuo fiziSkai gali dirbti ilgai. Autoriai padaré¢ iSvada, kad
PPARGCIA G/G genotipo asmenys pasizymi didesne aerobine iStverme ir
mazesne 2-o tipo diabeto rizika, PPARD (1s2267668) ir PPARGCIA (G/A)
polimorfizmai kartu turi adityvini poveiki iStvermei (Stefan ir kt., 2007).

2.8 lentelé. Geny kandidaty, siejamy su zmogaus raumeny galingumo ir

anaerobinio pajégumo fenotipiniais rodikliais, asociacijy tyrimai

Genas Geno vieta Tiriamieji
kandidatas chrom?so- n (amius) Fenotipas D Literatiiros Saltinis
moje
AMPDI Ip13 139 Wingate testas | 0,004 Fischer ir kt., 2007
355 mot. I <0,05 Clarkson ir kt., 2005
507 (11-18) 40-m BG 0,003 Moran ir kt., 2007
ACTN3 11q13—ql4 |86 mot. (50-85) |SMj <0,01 L.
- Delmonico ir kt., 2007
48 mot. (50-85) |KRKj 0,02
90 vyr. (18-29) KR Kj 0,04 Vincent ir kt., 2007
175 mot. (20-39) |IKRLM <0,05 Grundberg ir kt., 2004
493 IKRLM <0,05 Windelinckx ir kt., 2007
VDR ALM <0,04
12q13.11 ; ;
109 mot. KR Ej <0,01 Wang ir kt., 2006
KR Kj 0,03
81 vyr. KR Kj 0,026 Williams ir kt., 2005
Pj <0,001 )
479 mot. (11-18) Moran ir kt., 2006
ACE 17q23 VRSG <0,001
631 ALiM <0,01 Pescatello ir kt., 2006
62 I 0,03 Wagner ir kt., 2006
286 mot. lankstumas 0,01 . .
GDF8 2q32.2 — Seibert ir kt., 2001
55 mot. absoliuti jéga <0,01
397 vyr. (64-74) |Pj 0,05 Sayer ir kt., 2002
151 ALM Jj <0,05 Devaney ir kt., 2007
ALjM Kj <0,05
1er2 ALjM Ej <0,05
Hp1S.5 1239 mot. (20-94) [~ : Schrager ir kt., 2004
. g
KR Kj <0,05
KR Kj <0,05

vyr. — vyriskos lyties tiriamieji; mot. — moteriskos lyties tiriamieji; RG — raumeny galingumas; KR —
keturgalvis (tiesusis Slaunies) raumuo; Ej — ekscentriné jéga; Kj — koncentriné jéga; Ij — izometriné
jéga; SMj — santykiné maksimalioji jéga; IKRLjM — izokinetinis keturgalvio raumens lenkimo jégos
matavimo momentas; ALjM — alkinés lenkimo jégos matavimo momentas; BG — bégimo greitis; Pj —
plastaky jéga; VRSG — vienkartinis raumeny susitraukimo galingumas (vertikalaus Suolio testas).
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Literatiros duomenimis, paskutiniaisiais metais daug tyrimy buvo
atlikta ieSkant rySio tarp geny kandidaty Zymenuy ir Zmogaus raumeny
galingumo, greitumo ir jégos savybiy. Atliekant vienmomentinius tyrimus,
mokslininky buvo pasirenkami fenotipiniai rodikliai, kurie apibiidina Zmogaus
anaerobinj pajéguma. Tai raumeny galingumas (vertikalaus Suolio testo, laipty
ergometrijos rodikliai), santykiné maksimalioji jéga; koju lenkiamyjy ir
tiesiamyjy raumeny anaerobinis darbingumas; bégimo greitis; plastaky jéga ir
kt. Daugeliu tyrimy tariama genu kandidaty, turiniy itakos anaerobiniam
pajégumui, reikSme buvo patvirtinta (2.8 lentel¢).

Tiriant kojy ir ranky lenkiamyjuy bei tiesiamyjy raumeny anaerobini
darbinguma, nustatytas rySys su ACTN3 (R577X) — R aleliu (Vincent ir kt.,
2007), su VDR: Taql — t aleliu, FokI — f aleliu, Apal — A aleliu, Bsml — B aleliu
(Grundberg ir kt., 2004; Windelinckx ir kt., 2007; Wang ir kt., 2006), ACE
(Alu I/D) — T aleliu (Williams ir kt., 2005; Pescatello ir kt., 2006), IGF2:
(G17200A) — G aleliu (Devaney ir kt., 2007; Schrager ir kt., 2004) (zr. 2.8
lentele).

L. S. Pescatello su bendradarbiais (2006) apraSytame tyrime buvo
praneSama apie reikSminga ACE (I/D) polimorfizmo I alelio asociacija su
ranky lenkiamyjy bei tiesiamyjy raumeny anaerobiniu darbingumu. Jauny,
sveiky vyry ir motery (n=631) grupése izometrinés maksimalios valingos
jegos rodikliai skyrési tarp ACE genotipy (I/1 genotipo tiriamyjy buvo didesni
nei I/D ir D/D) (Pescatello ir kt., 2006). Taciau H. Wagner su kolegomis
(2006) nustate, kad ACE 1/1 genotipo tiriamyjy koju raumeny maksimalus ir
optimalus susitraukimo greitis buvo mazesnis, lyginant su ACE /D ir D/D
genotipo grupémis. Autoriai rémeési diskriminantine statistine analize, kurios
rezultatai parodé, jog ACE D alelis yra susijgs su anaerobiniu darbingumu
(Wagner ir kt., 20006).

C. N. Moran su kolegomis (2006), iStyr¢ Graikijos paaugliu grupg
(n=1027), nustaté reikSminga ACE 1/D polimorfizmo I alelio asociacija su
motery plaStaky jéga bei vertikalaus Suolio rodikliais (VRSG). Jokios

reik§mingos asociacijos nebuvo pastebéta vyry grup¢je (Moran ir kt., 2006). Ta
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pati tyréju grupé¢ (2007) nagringjo ACTN3 (R577X) polimorfizmo itaka
anaerobiniam pajégumui paaugliams (n = 992), kurie atliko 40 m bégimo testa.
ACTN3 X/X genotipo jaunuoliai 40 m atstuma nubégo per ilgesni laika nei R/R
genotipo, bet mergaiciu grup¢je reikSmingo skirtumo nebuvo pastebéta (Moran
ir kt., 2007).

M. J. Delmonico su kolegomis (2007) nagrinéjo ACTN3 (R577X)
polimorfizmo asociacija su keturgalvio raumens koncentrine jéga pries ir po 10
savaiCiy trukmés treniruotés programos tarp vyresnio amziaus vyry ir motery
(n=157) grupiy. Nustatyti ACTN3 X/X genotipo motery raumeny galingumo
rodikliai buvo didesni negu ACTN3 R/X ir R/R genotipo motery. Taciau
reikSmingy skirtumy vyru grupéje nepastebéta (Delmonico ir kt., 2007).

B. Vincent su kolegomis (2007) atliko sveikuy jauny tiriamyjy vyry
grupiy (ACTN3 R/R genotipo (n=22) ir ACTN3 X/X genotipo (n=22))
raumens vastus lateralis biopsija. Buvo nustatyta, kad ACTN3 X/X genotipo
asmeny greityjy skaiduly (2 tipo) santykis raumenyse yra mazesnis, lyginant su
ACTN3 R/R genotipo tiriamyjy biopsijos rezultatais. Taip pat autoriai nustaté
reikSminga ry$i tarp ACTN3 R577X polimorfizmo R alelio ir keturgalvio
raumens izometrings ir dinaminés jégos (Vincent ir kt., 2007).

D¢l daugialypio vitamino D poveikio Zmogaus organizmui (odai,
kaulams, SKS, raumenims) kelios skirtingy tyréju grupés iskelé hipoteze, kad
vitamino D receptorius (VDR) gali biti reikSmingas veiksnys, lemiantis
zmogaus fizini iSsivystyma ir darbinguma. Vitaminas D (vitamino D
metabolitai, ypa¢ 1,25-dihidroksivitaminas D), veikdamas per vitamino D
receptorius, palaiko normaly kalcio kieki kraujo serume ir tarplasteliniuose
skysCiuose, reguliuoja lasteliy augima bei brendima, slopina renino gamyba,
stimuliuoja insulino sekrecija, moduliuoja limfocity funkcija, raumenyse
skatina baltymuy sintez¢ ir turi takos greityju raumeny skaiduly augimui. Yra
keletas publikacijy, kuriose apraSoma VDR genetiniy varianty reikSmeé
anaerobiniam zmogaus darbingumui.

E. Grundberg su kolegomis atlikti Suomijos sveiky motery tyrimai

parod¢ statistiSkai reikSminga asociacija tarp VDR Apal, Bsml restrikcijos
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fragmento ilgio polimorfizmy 12q13.11 genetinéje srityje ir raumeny
galingumo bei riebaly masés (Grundberg ir kt., 2004).

A. Windelinckx su kolegomis (2007), iStyr¢ grupe Belgijos vidutinio ir
vyresnio amziaus vyry ir motery (n=493), nagrin¢jo VDR Bsml, Taql, ir Fokl
restrikcijos fragmento ilgio polimorfizmy asociacija su {vairiais raumeny
galingumo rodikliais (koju lenkiamyjy ir tiesiamyjy raumeny anaerobinis
darbingumas). VDR Fokl polimorfizmas buvo analizuotas nepriklausomai, tuo
tarpu Bsml ir Taql buvo analizuojami kaip haplotipas. Nustatyta motery FokI
polimorfizmo asociacija su keturgalvio raumens izometrine ir koncentrine jéga:
VDR f/f genotipo tiriamyjuy rodikliai buvo didesni, lyginant su F/F genotipo
asmenimis. VDR Bsml/Taql haplotipas turéjo rysi su vyry keturgalvio raumens
izometrine jéga: Bt/Bt genotipo tiriamieji pasizyméjo didesne jéga negu bT/bT
genotipo vyrai (Windelinckx ir kt., 2007).

P. Wang su kolegomis (2006) nagrin¢jo jaunu Kinijos motery (n=109)
VDR Apal, Bsml, ir Taql restrikcijos fragmento ilgio polimorfizmy asociacija
su ranky ir koju lenkiamyjy bei tiesiamyjy raumeny anaerobiniu darbingumu.
Pagal VDR Apal polimorfizma, A/A genotipo motery koncentrinés jégos
rodiklis, matuojant alkiinés lenkimo jégos matavimo momenta, buvo mazesnis,
lyginant su a/a genotipo. Taip pat buvo nustatyta, kad A/A genotipo keturgalvio
(tiesusis Slaunies) raumens ekscentring jéga buvo mazesne, lyginant su A/a ir a/a
genotipo tirlamosiomis. Pagal VDR Bsml varianta, b/b genotipo motery
keturgalvio raumens koncentriné jéga buvo mazesn¢, lyginant su B/B genotipo
(Wang ir kt., 20006).

H. Fischer su bendradarbiais (2007) nagrin¢jo AMPD1 polimorfizmo rysi
su Wingate (30 s) testo rodikliais, kurie atspindi maksimaly ir vidutini raumeny
darbo (anaerobini alaktatini) galinguma. Tyrime dalyvavo 139 tiriamieji, i§ kuriy
12 tur¢jo AMPDI peptido trikuma (T/T genotipo pagal AMPDI C/T
polimorfizma) greitai susitraukianiuose raumenyse. Wingate testo rodikliai
skyrési tarp tiriamuyjy genotipu. AMPDI T/T genotipo asmeny raumeny
galingumo rodikliai fizinio kriivio ir i§sekimo metu buvo maZzesni, palyginus su

AMPDI C/C ir C/T genotipy asmeny rodikliais (Fischer ir kt., 2007).
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Fiziniai pratimai padidina augimo veiksniy, tokiy kaip nuo insulino
priklausantis augimo veiksnys (IGF, angl. insulin like growth factor), gamyba
raumenyse. IGF1 ir IGF2 (nuo insulino priklausantys augimo veiksniai 1 ir 2)
yra svarblis embriogenezés metu ir suaugusio Zmogaus miofibriliy
diferenciacijoje ir proliferacijoje, nes aktyvina signalinius baltymus, transliacija
ir pagreitina baltymy sintez¢ raumenyse.

J.M. Devaney su kolegomis (2007) nustat¢ reikSminga keliu
polimorfizmy /GF2 geno 11pl5.5 srityje asociacija su vyresnio amziaus vyry
ranky lenkiamyjy ir tiesiamyjy raumeny anaerobiniu pajégumu bei su jégos
sumazéjimo rodikliais testo metu. Nustatyta asociacija tarp C13790G
(rs3213221) ir G17200A, (rs680, Apal) polimorfizmuy /GF2 geno srityje ir
ekscentrinés bei koncentrinés jégu sumazejimu laiko atzvilgiu (Devaney ir kt.,
2007). A. A. Sayer su bendradarbiais (2002) nustaté reikSminga rysi tarp IGF?2
G17200A polimorfizmo ir vyry plastaky jégos: IGF2 G/G genotipo vyry
plastaky jéga buvo daug didesné nei A/A genotipo tiriamyjy, taciau tarp motery
reikSmingy skirtumy nebuvo nustatyta (Sayer ir kt., 2002).

Ispanijos mokslininkai, tyrinédami sen¢jimo procesa, tyré nuo 20 iki 94
mety amziaus vyrus (n=246) ir moteris (n =239), kuriems buvo nustatyta
IGF2 (G17200A) polimorfizmo asociacija su raumeny mase ir funkciniu
pajégumu: jauny IGF2 A/A genotipo vyry ranky izokinetiné jéga buvo
mazesne¢ negu G/G genotipo vyry; A/A genotipo motery raumeny mase¢ bei
ranky ir koju izokinetiné jéga buvo daug mazesni negu G/G genotipo. Be to,
Sis skirtumas tarp genotipo grupiy buvo nustatytas ir jaunesniy, ir 35 mety
amziaus vyry bei motery, ta¢iau vyresnio amziaus tiriamyjy fenotipiniai
rodikliai mazéjo priklausomai nuo genotipo ta pacia tendencija. Mokslininkai
iSkelé hipoteze, kad IGF2 geno funkcijos pokyciai daro itaka besivystanciam
raumeniui, turi reikSmés raumeny masei ir raumeny funkcijai vyresniame
amziuje (Schrager ir kt., 2004).

Taigi geny kandidaty tyrimy strategija buvo vaisinga. Jq taikant

isryskéjo daugelio geny reikimé formuojant fizinio pajégumo fenotipus.
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Paaiskéjo, kad dauguma per pastarqji desimtmetj nustatyty genetiniy varianty
turi jtakos Zmogaus fiziniam issivystymui ir funkciniam pajégumui.

Skirtingy tyréjy grupiy asociacijuy tyrimai parodé, kad geny kandidaty
variantai turi itakos aerobiniam ir anaerobiniam darbingumui, kad ju ijtaka
vairaus amziaus vyry ir motery organizmo prisitaikymo prie fizinio kriivio
mechanizmui (hemodinaminiams poky¢iams, raumenuy darbingumui, senéjimo
procesui ir kt.) yra skirtinga. Svarbu pabrézti, kad adaptacija prie fizinio kriivio
yra individuali. Fizinio pajégumo molekulinis mechanizmas nagrin¢jamas ir
fizinio krivio netoleravimo bei patologijos atvejais. Yra keletas publikacijy,
kuriose apraSomi paveldimi energijos metabolizmo sutrikimai, pvz.,
glikogenozés — McArdle liga, kai dél raumeny fosforilazes truikumo pasireiSkia
nepakantumas fiziniam kriiviui, — tokiais atvejais patariama vengti intensyvaus
fizinio kriivio.

Paskutiniai molekulinés genetikos pasiekimai, galingy metodu
priecinamumas (mikrogardeliy technologijos) ir pritaikymas leidzia aptikti
specifiniy geny Zymeny, — visa tai padés greifiau spresti pagrindines Zmogaus
adaptacijos prie fizinio kriivio problemas. Daugé¢ja duomenuy apie geny
polimorfizmo sasajas su sportiniu pajégumu ir sveikata. Vis realesné tampa
galimybé tirti geny variantus ir parinkti Zmogui tinkamiausia fizinio aktyvumo
forma kaip profilaktikos priemong, tinkamiausia sporto Saka, palankiausia
sporting specializacija, tinkamiausius treniravimosi rezimus siekiant didelio
meistriSkumo.

Pastaraisiais metais tyrimy atliekama vis daugiau, intensyviai ieSkoma
stipriausiy geny ir genetiniy sri¢iy, kurios atspindéty sportininko fizinj
potenciala. Dazniausiai sportinio fizinio pajégumo fenotipo ivairove
nagrin¢jama tam tikrais aspektais, pvz., kaip sporto Sakos specifiSkumas (greicio
ir jégos, iStvermés sporto Sakos ir pan.), sportininky kvalifikacija (elitas,
subelitas, neelitas), sveikatos ir fizinés organizmo biiklés jvertinimai (Sirdies ir
kraujagysliy sistemos, kvépavimo sistemos fenotipiniy rodikliy kaita fizinio
kriivio metu, aerobiniai ir anaerobiniai raumeny pajégumo rodikliai ir kt.). Fizing

zmogaus pajéguma skirtingose populiacijose gali lemti skirtingi genetiniai
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veiksniai. Tariama geny kandidaty reikSme biitina patvirtinti, bet galima manyti,
kad ir visi kartu, ir kiekvienas juy atskirai gali turéti adityvining reikSme.

Siuo metu jau surinkta nemazai informacijos apie geny kandidaty
polimorfizmus, siejamus su fizinio pajégumo fenotipu. Manome, kad pritaikius
genominiy, bioinformaciniy ir biostatistiniy tyrimy technologijas galima jvertinti
Lietuvos populiacijos ir Lietuvos sportininky genetinés {vairoveés ypatumus
pagal DNR Zymenis, siejamus su zmogaus fizinio pajégumo savybémis. Pagal
pasirinktus Zymenis taip pat galima jvertinti Lietuvos didelio meistriSkumo
sportininky individualiai igimtus, fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo
skirtumus. Norint atlikti tokius tyrimus, biitina sukurti Lietuvos sportininky
DNR méginiy biobaz¢ ir sukaupti pakankamai didele imt; tiriamyjy asmeny,
iSsamiai charakterizuoty pagal fenotipa. Sportininky genetinis testavimas padéty
ne tik nustatyti, kaip vienas ar kitas genotipas turi itakos sportiniko
pasiekimams, rezultatams ir stabilumui tam tikroje sporto Sakoje, bet ir leisty
efektyviau bei greiCiau pasiekti maksimaliy rezultaty be zalos sportininko

sveikatai.
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ITII. TYRIMU ORGANIZAVIMAS IR METODIKA

Tyrimai, laikantis visy asmens duomeny apsaugos bei bioetikos
reikalavimy, buvo vykdomi 2006—2010 metais Vilniaus universiteto Medicinos
fakulteto Zmogaus ir medicininés genetikos katedros (VU MF ZMGK)
molekulinés genetikos laboratorijoje. Darbas atliktas gavus Lietuvos bioetikos
komiteto leidima (leidimo Nr. 69-99-111) ir atsizvelgiant { visus naujausius
reikalavimus, keliamus genotipo/fenotipo asociacijos tyrimams (Chanock ir kt.,

2007).

3.1. Tiriamieji

Lietuvos sportininky DNR meéginiy biobaze¢je sukaupta 630 DNR
meéginiy. Tirti sportininkai, remiantis literatiira (Lippi ir kt., 2009; Ahmetov ir
kt., 2009 (a)) bei Vilniaus pedagoginio universiteto (VPU) Sporto metodikos
katedros ved¢jo prof. habil. dr. K. MilaSiaus rekomendacijomis, pagal fizinio
darbo trukme (t.y. priklausomai nuo rungties trukmés laiko pozitiriu) ir sportinés
veiklos specifika buvo suskirstyti i tris grupes (3.1 pav.). Pirmagjq grupe sudarg {
iStvermg orientuoty, didelio galingumo ir aerobinio pobiidzio fizinio krivio
(rungties trukmé 5-30 min ir daugiau) sporto Saky sportininkai (80 vyry ir 21
moteris, vidutinis amzZius — 24,8 + 6,5 metai). Antrqgjq grupe sudaré anaerobinio
pajégumo (rungties trukmé nuo 45 s iki 5 min), greiti ir jéga ugdantys
sportininkai (46 vyrai ir 5 moterys, vidutinis amzius — 22,1 £5,9 metai).
Trecigjq grupe sudaré aerobinio ir anaerobinio pajégumo, zaidimy ir dvikovos
sporto Saky atstovai (440 vyry ir 38 moterys, vidutinis amzius — 20,9 £5,7
metai).

IS visy tiriamyjy 43 sportininkai (35 vyrai ir 8 moterys) buvo Lietuvos
olimpinés rinktinés nariai, arba ,.elitas”, t.y. pasaulio ir Europos Cempionaty
prizininkai, 83 (57 vyrai ir 26 moterys) — olimpinio rezervo sportininkai, arba
»subelitas®, t.y. tarptautiniy varzyby prizininkai, ir 504 (474 vyrai ir 30 motery)

— Lietuvos nacionalinés jaunimo rinktinés nariai, arba ,,neelitas*.
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I viso sportininky

N=630
| /, |
/ 1 grupé \ / II grupé \ I1I srupé
Istvermés sporto $akos Greitio ir jégos Zaidimy ir dvikovos
(n—101) reikalaujancios Sakos sporto $akos
(n—51) (n=478)

Biatlonas 5

Slidinéjirras 15 Lengvoji atletika (sprintas, Tenisas 3
Drviraéiy spertas (plentas) 12 Suoliai, metimas) 20 Raukinis 14
Sjuclaikiné penkiakoveé 4 Swikioji atletika 31 Futbelas 423
Plaukimas 13 Boksas 6
Akademinis irklavimas 17 Imtynés 10
Lengvoji atletika (ilgi nuotelial) @

Baidariy-kanojy irklavimas 26

N AN AN Y,

3.1 pav. Tirty Lietuvos sportininky grupés.

Kontroline grupe sudare 250 (167 vyry ir 83 motery, vidutinis amZius —
33,9+ 6,7 metai) sveiky, atsitiktinai parinkty negiminingy asmeny (visi jie
priklauso SeSioms Lietuvos etnolingvistinéms grupéms, ju tévai ir seneliai
gyveno tame paciame Lietuvos rajone), kuriy populiaciniai DNR méginiai buvo
surinkti bei i$skirti 1994-1996 metais VU MF Zmogaus ir medicininés

genetikos katedroje.

3.2. Lietuvos sportininky DNR méginiy biobazé

Siekiant tinkamai saugoti bei kontroliuoti DNR meéginiy kaupima ir ju
prieinamuma, VU MF ZMGK molekulinés genetikos laboratorijoje buvo
sukurta DNR méginiy biobazeé. Sportininky duomeny biobazé suteikia dvieju
tipy informacija — genotiping ir fenotiping. Siame darbe, atlickant mokslinius
molekulinés genetikos tyrimus, tai buvo pagrindinis irankis.

Biologinés medZiagos éminiai (periferinis kraujas) ir anketiniai
duomenys buvo naudojami, o tyrimy rezultatai saugomi laikantis visy asmens

duomeny apsaugos bei bioetikos reikalavimy. Visi tyrimai buvo vykdomi
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laikantis patvirtinty protokoly. Publikuojama moksliné ir tiriamoji medziaga
neatskleidzia tyrime dalyvavusiy asmeny duomeny.

Pagal moksliniy tyrimy etikos taisykles, tyrime dalyvaujantis asmuo buvo
informuojamas apie atlickama tyrima ir pasiraSydavo sutikimo dalyvauti jame
forma. Dalyvis, sutikgs duoti kraujo molekuliniams genetiniams tyrimams, buvo
supazindintas su ,,Asmens informavimo forma* bei pasiraSydavo ,,Informuoto
asmens sutikimo forma“. Taip pat kiekvienas asmuo buvo supaZzindintas su visa
informacija apie tai, kodél imamas kraujas ir apie galima rizika. Pagal bendra
taisykle duoti sutikima gali tik sulaukes aStuoniolikos mety sportininkas, o
jaunesnio amziaus sportininky sutikimo forma uzpildydavo tévai ar kiti atsakingi
asmenys. Visi sutikimai buvo duoti laisva valia. Taip pat buvo atsakyta | visus
i8kilusius klausimus, susijusius su tyrimu.

Kuriant Lietuvos sportininky DNR méginiy biobazg, buvo pasiriipinta
meéginiy konfidencialumu (méginiai uzkoduoti). Kaupiant biobazg, pagal
nustatytus reikalavimus buvo pildomi registracijos Zurnalai. Dokumentai buvo
reguliariai tikrinami, ar atitinka nustatytus reikalavimus. Dokumenty jrasai yra
patikimi ir juose pateikti duomenys yra teisingi. Duomenys neistrinami,
tinkamai saugomi ir atitinka konfidencialumo reikalavimus. DNR meéginiy
biobazéje kaupiami duomenys sugrupuoti i tokias kategorijas:

« sportings kvalifikacijos duomenys (sporto Saka, sportiniai rezultatai);

« fenotipiné informacija (fizinio iSsivystymo, funkcinio pajégumo

rodikliai);

e éminio duomenys (pristatymo, apdorojimo irasai);

« genotipo tyrimo duomenys (metodai, naudoti éminiui/méginiui

paruosti ir tirti);

« analizés duomenys (rezultatai gauti atliekant méginio tyrima).

3.3. Lietuvos sportininky fenotipiniai duomenys

Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky fenotipo tyrimai buvo

atliekami 2006-2009 metais Vilniaus sporto medicinos centro bei VPU sporto
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mokslo instituto laboratorijose pagal Kiino kultiiros ir sporto departamento prie
Lietuvos Respublikos Vyriausybés patvirtintas pasirengimo olimpinéms
zaidynéms tyrimy programas.

193 sportininky, kuriy DNR méginiai yra Zmogaus ir medicininés
genetikos katedros (ZMGK) biobazéje, sportiniam potencialui jvertinti buvo
nustatyti tokie pagrindiniai fenotipiniai fizinio iSsivystymo rodikliai (metodika
pagal Norton ir kt., 1996; Dadelien¢, 2008):

e {igis (cm);

e kiino masé¢ (kg);

¢ riebaly masé (kg);

e raumeny (kg) masé;

e kiino masés indeksas (KMI) (kg/m?);

e raumeny ir riebaly mases indeksas (RRMI);

e desings ir kairés plaStaky jega (kg);

e gyvybinis plauciy turis (GPT).

Fizinis pajéegumas vertintas pagal:

e vienkartini raumeny susitraukimo galinguma (VRSG, W), t.y. buvo
atliekamas pagal Bosco metodika (Bosco ir kt., 1982; Bosco, 2000);

e anaerobinj alaktatini raumeny galinguma (AARG, W), ty. buvo
atlickamas Margaria testas (metodika pagal Margaria ir kt., 1966; Nedeljkovic ir
kt., 2007).

Kraujotakos ir kvépavimo sistemy (aerobinis darbingumas) pajégumas vertintas:

e Rufj¢ indeksu (RI) (Norton, 1996);

e 149 sportininky {vertintas maksimalusis deguonies suvartojimas
(MDS, ml/min/kg).

Lietuvos sportininky fizinio i$sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliai
nustatyti Vilniaus sporto medicinos centro ir VPU sporto mokslo instituto

darbuotoju pagal standartizuotus protokolus.
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3.4. Bioinformatiné analizé geno kandidato paieSkoje ir Zymeny parinkimas

Pagrindiniai metodai:

« informacijos paieska literatiiros duomeny bazése (literattiros apzvalga);
« vieno nukleotiddo polimorfizmy (VNP) vertinimo metodai;
« informacijos paieskos zmogaus VNP ir kitose duomeny bazése.

Renkant informacija apie genetini Zmogaus fizinio pajégumo pagrinda
buvo panaudota nemazai jrankiy. Remiantis Ensembl (www.ensembl.org) ir
dbSNP (www.ncbi.nlm.nih.gov) duomeny bazémis, buvo perziiréti Zymenys,
esantys pasirinktuose genuose kandidatuose. NCBI duomeny bazéje yra daug
naudingy irankiy ir kity duomeny baziu, pvz., Entrez genomo skyrius, e-PCR,
dbSNP, OMIM ir kt. Darbui buvo reikSmingas NCBI dbSNP skyrius, kur buvo
rasta pagrindiné informacija apie VNP vieta gene, genotipw/aleliy daznius kitose
populiacijose. Taiau pirminiuose geny atrankos etapuose informacija apie
genus, susijusius su fiziniu pajégumu, buvo gauta i$ ivairiy genomo ir literatiiros
apzvalgu duomeny baziy. Pagrindiné informacija buvo rasta duomeny bazése
NCBI  http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Genomes/index.html) ir  SNPs3D
(http://www.SNPs3D.org).

SNPs3D duomeny bazéje sukaupta itin daug informacijos apie fenotipo ir
geno rySi molekuliniame lygmenyje. Intensyvus nauju duomeny gavimas ir
kaupimas apie Zmogaus VNP, Zinios apie visag Zmogaus genomo seka ir kartu
spartus analizés irankiy vystymasis leidzia suprasti ry$i tarp genotipo ir
fenotipinio poZymio. SNPs3D duomeny baz¢ sudaro trys moduliai. Vienas
modulis leidzia atlikti geny kandidaty paieSka. Kitas modulis pateikia
informacija apie rysi tarp geny kandidaty rinkiniy ir interaktyvy grafini ,,genas—
genas® tinkla, sudaryta remiantis literatiiros Saltiniais. Tre¢ias modulis leidzia
analizuoti galima nesinoniminiy VNP poveiki baltymy funkcijai ir pateikia
informacija apie tarpusavio ry$i tarp nesinoniminiy VNP ir baltymo funkcijos
(Yue ir kt., 2006). Darbo metu buvo atlikta SNPs3D duomeny bazéje esanciy

duomeny analiz¢, uzklausai parinkus tinkama raktini Zodi.
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3.2 pav. Geny kandidaty rinkinys Java tinkle (http://www.SNPs3D.org).

Tinklo ,,genas-genas“ duomenys interaktyviai pateikiami grafiniu
pavidalu ir leidZia gauti detalesn¢ informacija. 3.2 paveiksle pateiktas geny
kandidaty, turiniy itakos Sirdies ir kraujagysliy sistemos funkcijai, grafinis
vaizdas geno kandidato tinkle. Stipriai susij¢ genai grupuojami lange
(pazyméta juodais ovalais). Pavyzdyje tarp jy yra: A — renino-angiotensino
sistemos komponentai; B — veiksniai, kurie dalyvauja reguliacijoje per
natriurezin] baltyma; C — endotelio reguliacijos genetiniai veiksniai; D —
bradikinino-kalikreino sistemos komponentai.

Grafinio iSdéstymo turinys apibendrinamas naudojant sarasa genuy,
susijusiy su nuorodos specifiniu geny saraSu. Kai genuy kandidaty sarasas yra
prieinamas, yra galimybé efektyviai jvertinti pagrinding literatiira ir
apibendrinti VNP sarada genuose, kurie labiausiai domina. Sioje duomeny
bazéje buvo rasti:

e 31 genas kandidatas, siejamas su iStverme (paieska pagal raktinius
zodzius: endurance, physical performance, endurance atletes, endurance
training, endurance exercise);

e 40 geny, siejamy su greiciu ir jéga (raktiniai zodziai: speed, muscle

strength, anthropometry, muscle mass, physical performance, elite atletes);
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e 9 genai, siejami su maksimaliu deguonies suvartojimu (raktiniai

zodziai: VO2max, physical performance, elite atletes).
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3.3 pav. VNP rizikos vertinimo schema: pvz., aukS¢iausiai rizikai priskiriami
nonsense VNP (dél alternatyvaus sukirpimo atsakingose geno dalyse) (pagal
http://fastsnp.ibms.sinica.edu.tw)

VieSai prieinamose duomeny bazése sukaupta informacija apie
tikstanc¢ius VNP, taciau tik maza juy dalis yra susieta su tam tikru fenotipu.
VNP klasifikavimas pagal galima fenotiping rizika yra labai svarbus
analizuojant asociacijas. VNP genams kandidatams parinkti ir jy funkciniam
reikSmingumui vertinti buvo pasinaudota FastSNP programine ijranga
(http://fastsnp.ibms.sinica.edu.tw). FastSNP — tai WEB duomeny bazg,
leidzianti efektyviai identifikuoti VNP, kurie gali turéti jtakos fenotipui.
FastSNP paremtas naujausia informacija, kuria gauna i§ iSoriniy savarankiskai
veikian¢iy WEB duomeny baziy. FastSNP programa nuolat atnaujinama ir
pleciama (Yuan ir kt., 2006).

FastSNP klasifikuoja VNP pagal ju funkcini reik§Sminguma, pvz., vieno
nukleotido pakaita pakei¢ia kodong ir turi jtakos transkripcijos reguliacijai
(pakitimai promotoriaus srityje ar intronuose, stiprintuvy ar transkripcijos
veiksniy prisijungimo vietose), turi jtakos iRNR alternatyviam sukirpimui
(panaikinama sukirpimo vieta), galiausiai — baltymy erdvinei struktiirai.

Remiantis naujausiais VNP tyrimais, VNP skirstomi { 5 rizikos lygmenis (3.3
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pav.). VNP egzone (nesinoniminé¢ pakaita), kuris sukelia baltymo strukttros
pakitimus arba prieslaikini polipeptido sintezés uzbaigima (nonsens mutacija),
priskiriami auks$tos ar labai aukstos rizikos lygmeniui. VNP koduojancioje
geno dalyje, kai nekei¢iama baltymo struktiira, priskiriami vidutinés rizikos
kategorijai. VNP nekoduojanciose geno dalyse priskiriami nulinei, o VNP,
kurie yra promotoriy ar stiprintuvy geno dalyse, priskiriami vidutinei rizikos

kategorijai.

3.1 lentelé Geny kandidaty zymenys, charakteristika bei tyrimo metodas.

, VNP
Vieta kodas
Genas chromo- Polimorfizmas Tyrimo metodas
. pagal
somoje JbSNP
c.1729C>T
ACTN3 11qI3ql4 | rs1815739 | (p.Are577X) RFIP
(o-aktinino-3 genas)
(16 egzonas)
ACE (angiotenzing z/llg izntholr)lIc)) Alu f‘raGlziI())rr?a(if?r];tgs agal
konvertuojancio fermento 17923 rs1799752 o pag
sekos ilgj elektroforezés
genas) . . .
buvimas/nebuvimas) | gelyje
AGTRI (pirmo tipo
angiotenzino II receptoriaus 3g21-q25 1s5186 c.1166A>C (3'NTS) | RFIP
genas)
PPARA (peroksisomy rs4253778 | ¢.2528G>C
proliferatoriaus aktyvinto o 22q12-ql3.1 . RFIP
. (7 intronas)
receptoriaus genas)
PPARG (peroksisomy c.34C>G,
proliferatoriaus aktyvinto y 3p25 rs1801282 | (p.Prol2Ala) RFIP
receptoriaus genas) (2 egzonas)
iiﬁéggiﬂ (Ezﬁkmisgtr:q 8192678 | & 1444G7A
P poriaus aktyvinto - 4151 (p.Gly482Ser) RFIP
receptoriaus koaktivatorius
1 a) (8 egzonas)

PGR - polimerazés grandininé reakcija; RFIP — restrikcijos fragmenty ilgio polimorfizmy metodas;
3'NTS — netransliuojama sritis.

Visi tyrimams pasirinkti genai kandidatai yra vieni pirmyju geny sarase,
sukurtame po analizés SNPs3D duomeny bazéje (http://www.snps3d.org/). Remiantis
Ensembl (www.ensembl.org), dbSNP (www.ncbi.nlm.nih.gov, National Center for
Biotechnology Information) ir GDB (www.gdb.org, Genome Database) duomeny
bazémis, buvo perzitréti visi Zymenys, esantys pasirinktuose genuose kandidatuose.
Pasirinkti Zymenys genuose kandidatuose, ju charakteristikos bei tyrimo metodai

nurodyti 3.1 lentel¢je.
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3.5. Molekuliniai genetiniai tyrimo metodai

3.5.1. Tyrimo eiga

Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky genetinio tyrimo preanalitiné
faz¢ apémeé éminio pristatymo, apdorojimo ir kaupimo etapus. Tyrimams
naudotas periferinis kraujas, paimtas Vilniaus sporto medicinos centre
(procediiry kabinete) i 10ml su EDTA (antikoaguliantu) vakuuminius
meégintuvelius (violetiniu kamsteliu). Kraujo éminiui buvo suteikiamas kodas.
Eminiai (kambario temperatiiroje, vertikalioje padétyje, vengiant tiesioginiy
saulés spinduliy bei Silumos poveikio) genetiniams tyrimams buvo
transportuojami i VU MF Zmogaus ir medicininés genetikos katedros
molekulinés genetikos laboratorija ir saugoti +4°C temperatiiroje (iki 7 dieny)
arba -20°C temperatiiroje (ilgiau nei 7 dienas). Visi €éminiai buvo registruojami
éminiy registracijos Zurnale.

Molekuliniai genetiniai tyrimai buvo atlikti VU MF ZMGK pagal darbo
schema, kuri pateikta 3.4 paveiksle.

Genominés DNR isskyrimas i§ periferinio kraunjo leukaocity

I'ragmenty gausinimas polimerazés grandininés reakcijos
(PGR) metodu

PGR produkto kickio jvertinimas 2% agarozés gelyje

[ Restrikcijos fagmento ilgio polimorfizano tyrimo melodas ]7

e N
Restrikcija: PGR prodikto skaldymas restrikcijos
endonukleazemis )
.
) | .

Restrikcijos produkto jvertinimas 2% agarozés arba 8%
pohaknlammdo gelyje

Elektroforegramos analizavimas

.

3.4 pav. Viso tyrimo darbo schema.
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3.5.2. DNR iSskyrimas

Tiriamyjy asmeny DNR buvo iSskirta i§ periferinio kraujo leukocity
fenolio—chloroformo—izoamilo alkoholio metodu.

Darbo eiga:

1. Veninis kraujas imamas i 5-10 ml vakuumini meégintuvéli su
antikoaguliantu EDTA.

2. Kraujas perpilamas i sterily 45 ml megintuvelj, iki 35 ml pripilama
lizuojancio buferio. Centrifuguojama 10 min, 10°C temperatiiroje (Saldomojoje
,Universal 32R, Hettich* centrifugoje), greitis — 3000 aps/min.

3. VirSnuosédinis skystis nupilamas, nuosé¢dos sumaiSomos pipetuojant,
pripilama lizuojancio buferio iki 10 ml ir centrifuguojama 10 min, 10°C
temperatiiroje, greitis — 3000 aps/min.

4. VirSnuosedinis skystis nupilamas, nuosédos sumaiSomos pipete,
pripilama lizuojanc¢io buferio iki 5 ml. Centrifuguojama 10 min, 10°C
temperatiroje, greitis — 3000 aps/min.

5. VirSnuosédinis skystis nupilamas ir ipilama 400 pl lasteliy
branduoliy perneSimo buferio (10 mM Tris-HCI, pH 10,5; 1 mM EDTA;
0,15 mM NacCl).

6. Visas turinys sterilia pipete perneSamas i 2 ml sterily mégintuvélj,
pridedama 20 pul 10% natrio dodecilsulfato tirpalo ir 10 pul 2% proteinazés K
tirpalo.

7. MiSinys inkubuojamas 37°C temperatiroje termostate 16 val. arba
55°C temperatiiroje 3 val.

8. I mégintuvelj ipilama 400 pl fenolio ir mégintuvelis vartomas 10
min. Po to centrifuguojama 2 min, greitis — 5000 aps/min.

9. VirSutinis sluoksnis nusiurbiamas ir perkeliamas 1 2 ml sterily
meégintuvelj, ipilama 200 pl fenolio ir 200 pl chloroformo. Mégintuvelis
vartomas 5—10 min. Centrifuguojama 2 min, greitis — 5 000 aps/min.

10.  VirSutinis sluoksnis nusiurbiamas ir perkeliamas 1 2 ml sterily

mégintuveli, ipilama 500 pl chloroformo ir izoamilo alkoholio miSinio (24:1).
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Meégintuvélis vartomas 5 min. Po to centrifuguojama 2min, greitis — 5 000
aps/min.

11.  VirSutinis sluoksnis nusiurbiamas ir perkeliamas 1 2 ml sterily
meégintuveli, jpilama 400 pl chloroformo. Mégintuvélis vartomas Smin. Po to
centrifuguojama 2min, greitis — 5000 aps/min.

12.  VirSutinis sluoksnis nusiurbiamas ir padalijus i 2 dalis
perkeliamas 1 0,5 ml ir 1,5 ml sterilius mégintuvélius. [ kiekviena mégintuvélp
ipilama po 20 pl 3 M natrio acetato tirpalo ir po 500 pl 96° Salto etanolio.

13. Meégintuvelius vartant, DNR i8krinta | nuosédas. Centrifuguojama
5 min, greitis —10 000—13 200 aps/min.

14. Etanolis nupilamas ir {pilama 500 ul  70° etanolio.
Centrifuguojama 5 min, greitis — 10 000—13 200 aps/min.

15. Etanolis nupilamas ir ipilama 500 pul 96°  etanolio.
Centrifuguojama 5 min, greitis —10 000—13 200 aps/min.

16.  Vienas (0,5 ml) mégintuvelis saugomas -20°C temperatiiroje. Kito
meégintuvélio etanolis nupilamas ir mégintuvélyje likes turinys dziovinamas
30°C temperatiiroje (koncentratoriuje ,,Eppendorf™ 5301).

17. 18dziovinta DNR uZpilama 100 pl TE buferinio tirpalo (10 mM
Tris-HCl; 1 mM EDTA, pH 8) ir laikoma kambario temperatiiroje, kol
iStirpsta.

18. ISskirtos DNR  koncentracija ir Svarumas nustatomas
spektrofotometru  (,,NanoDrop” ND-1000“ su duomeny dokumentavimo
sistema ,,AppliedBiosystems*). DNR tirpalo Svarumas patikrinamas matuojant
tirpalo optini tanki 260 nm ir 280 nm ilgio bangomis. Optiniy tankiy santykis
turi bati 1,7-1,9.

19. ISmatavus DNR tirpalo koncentracija, jis praskiedziamas
dejonizuotu vandeniu iki 500 mg/l. DNR tirpalas laikomas -20°C
temperatiiroje.

20. Tolesniems tyrimams naudojamas DNR tirpalas praskiedziamas

ki 100 mg/l DNR meéginiy koncentracijos.
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3.5.3. Polimerazés grandininé reakcija

Tyrimo metu buvo optimizuoti zZymenu genotipavimo protokolai.

Visiems Zymenims buvo vykdoma polimerazés grandininé reakcija (PGR).

PGR — tai nukleortig§¢iy sintezés in vitro metodas, kuriuo mégintuvélyje gali

biiti specifiSkai pagausinti atskiri DNR fragmentai. PGR yra ypac tikslus,

greitas ir jautrus metodas (jam pakanka net 0,1-1 pug DNR).

PGR prietaisai ir priemonés:

horizontalaus oro srauty laminariné spinta;

meégintuveliy centrifuga;

termocikleris ,,Eppendorf Mastercycler*;

mégintuveliai ,,Eppendorf (0,2 pl);

Salt] palaikantys stoveliai meégintuvéliams;

automatinés pipetés su vienkartiniais antgaliais (10 pl, 20 pl, 100 pl);

vienkartinés latekso pirstinés.

PGR komponentai:

o

o

o

dejonizuotas vanduo (ddH,0);
18skirta genominé DNR (100 pg/ml);
2 mM deoksiribonukleozidtrifosfatai (dNTP) (UAB “Fermentas”,

Lietuva);

o

o

o

10xPGR buferis su (NH4),SO4 (UAB “Fermentas”, Lietuva);
1,5 mM MgCl, (UAB “Fermentas”, Lietuva);
*specifiniai PGR oligonukleotidiniai pradmenys;

**Taq polimerazé (recombinant) (UAB “Fermentas”, Lietuva).

ACE 1/D polimorfizmo tyrimas

ACE 1/D polimorfizmo tyrimas buvo atliktas taikant polimerazés

grandining reakcija. Oligonukleotidiniai pradmenys parinkti pagal B. Rigat

rekomendacijas (Rigat ir kt., 1992). Pradmeny sekos pateiktos 3.2 lenteléje.
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3.2 lentelé. ACE I/D polimorfizmo tiriamo fragmento oligonukleotidiniy
pradmeny sekos gausinimui PGR metu ir pagausinty fragmenty ilgiai

Fragmento ilgis (bp)
Oligonukleotidiniai pradmenys D alelis 1 alelis
F, tiesioginis 5‘-CTGGAGACCACTCCCATCCTTTCT-3¢ 190 477
R, atvirkstinis 5°-GATGTGGCCATCACATTCGTCAGAT-3¢

Darbas buvo atliekamas horizontaliy oro srauty laminarinéje spintoje.

Darbo eiga:

1. ISimtas i§ Saldytuvo DNR tirpalas atSildomas iki kambario
temperatiros, supurtomas ir centrifuguojamas 15 s, greitis —10000 aps/min.

2. PGR reagentai (10x PGR buferis, 2 mM dNTP, 25 mM MgCl, Taq
polimerazé, pradmenys) iSimami i§ Saldiklio (buvo laikoma -20°C
temperatiiroje), atSildomi kambario temperatiiroje, centrifuguojami ir laikomi
termostoveliuose.

3. Apskaic¢iavus (priklausomai nuo tiriamy DNR méginiy skaiCiaus)
steriliame 1,5 ml talpos mégintuvélyje paruoSiamas PGR miSinys, kurio
bendras tiiris 1 méginiui yra 24 pl (miSinio sudétis vienam méginiui ir kiekiai

nurodyti 3.3 lenteléje).

3.3 lentelé. Polimerazés grandininés reakcijos miSinys

MiSinys MedZiagy tiiris vienam méginiui, pl

ddH,O 14,9

PGR buferis (1x) 2,5

dNTP (0,2 mM) 2,5

MgCl, (2 mM) 2

Pradmuo F (10 pmol/ul) 1

Pradmuo R (10 pmol/pl) 1

Tagq polimerazé (5V/ul) 0,1

Bendras turis: 24

4. ParuoStas PGR miSinys po 24 pl supilstomas { 0,2 ml mégintuvélius,
1 kurivos supilama po 1 pl tirlamyuy méginiuy DNR. Meégintuvéliai
centrifuguojami 30 s (greitis —13 000 aps/min) ir po to sudedami { DNR
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termocikleri, kur vykdoma polimerazés grandinin¢ reakcija. PGR salygos

pateiktos 3.4 lenteléje.

3.4 lentelé. PGR salygos ACE 1/D polimorfizmo gausinimui.

Pakopa Trukmé Temperatira, °C
DNR grandiniy pradiné denattiracija 3 min 95
Denatiiracija 30s 95
28 ciklai Pradmeny prisijungimas 30s 55
DNR sintezé 30s 69
Galutiné sintezé 10 min 72
Inkubavimas - 4

5. Pasibaigus polimerazés grandininei reakcijai, mégintuvéliai su PGR
produktu laikomi +4°C temperatiiroje. ParuoStas méginys naudojamas
tolesniems tyrimams arba laikomas -20°C temperatiiroje.

6. Pagausinti DNR fragmentai frakcionuojami 2% agarozés gelyje.

7. Pasibaigus elektroforezei, gelis analizuojamas ir fotografuojamas UV
Sviesoje. ACE 1/D polimorfizmo elektroforegrama pavaizduota 3.5 paveiksle.

8. Ivertinus rezultatus, duomenys dokumentuojami.

i DD 1D

3.5 pav. ACE I/D polimorfizmo galimy genotipy pasiskirstymas 2% agarozés
gelyje: D/D (190 bp), I/D (190 ir 477 bp), I/I (477 bp) genotipai; M — DNR
molekulinio dydzio standartas (GeneRuler 100 np).

3.5.4. Vieno nukleotido polimorfizmy tyrimas (PGR—-RFIP)

DNR fragmenty gausinimas buvo atlieckamas polimerazés grandinine
reakcija, kiekvienam tiriamam fragmentui naudojant specifinius pradmentis.
Oligonukleotidiniy pradmeny sekos, pagausinty fragmenty ilgiai ir informacija

apie pradmeny parinkima nurodyti 3.5 lentelé¢je.
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3.5 lentelé. Oligonukleotidiniy pradmeny sekos gausinimas polimerazés
grandininés reakcijos metu ir pagausinty fragmenty ilgiai

VNP kodas Frag- Pradmen
Genas |pagal NCBI|*Pradmeny sekos mento arin kimzs
dbSNP ilgis, np 14
F |5~AGAAGCCTGCACCATGTTTTGAG-3'
AGTRI rs5186 410 |dbNCBI
R |5-TAAATCGTTAGAGGAGCAACAGG-3'
F |5-CTGTTGCCTGTGGTAAGTGGG -3' Mills ir kt.
ACTN3 rs1815739 291
R |5-TGGTCACAGTATGCAGGAGGG -3' 2001
F |5~ACAATCACTCCTTAAATATGGTGG -3' Flavell ir
PPARA rs4253778 266
R [|5-AAGTAGGGACAGACAGGACCAGTA -3' kt. 2002
F |5~GCCAATTCAAGCCCAGTC -3'
PPARG rs1801282 R |S'GATATGTTTGCAGACAGTGTATCAGTG 540  |dbNCBI
AAGGAATCGCTTTCCG -3'
F |5“TTGTTCTTCCACAGATTCAGAC -3' Chen ir kt.
PPARGCIA |rs8192678 260
R [5-GAAAAGGACCTTGAACGAGAG -3' 2004

F (angl. forward) — tiesiaeigis pradmuo, R (angl. reverse) — atvirkstinis pradmuo.

Darbo eiga:

1. Steriliame 1,5 ml arba 2,0 ml talpos mégintuvélyje paruosiamas PGR

miSinys. Vieno méginio miSinio sudétis ir kiekiai nurodyti 3.6 lenteléje.

3.6 lentelé. PGR misSinio sudétis ir kiekiai vienam méginiui.

Kiekis vienam méginiui (tiris ul )
Sudétis AGTRI | ACTN3 | PPARGCI | PPARA | PPARG

A/C /T A G/A G/C C/G
Dejonizuotas vanduo 14,9 15,4 13,8 14,9 14,9
10x PGR buferis su (NH4),SO, 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5
dNTP misinys (2 mM) 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5
MgCl, (25 mM) 2 1,5 2 2 2
Pradmuo F (10 pmol/pl) 1 1 1,5 1 1
Pradmuo R (10 pmol/ul) 1 1 1,5 1 1
Tag DNR polimerazé 5 V/ul 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
IS viso: 24 24 24 24 24

2. Paruostas miSinys gerai supurtomas ir centrifuguojamas.

3. I sterilius 0,2 ml meégintuvélius supilama po 24 ul PGR miSinio.

Vienas mégintuvelis turi biiti skirtas neigiamai kontrolei.

4. 1 kiekviena mégintuvél; su miSiniu pridedama po 1 pl genominés

DNR tirpalo (koncentracija 100 mg/l). [ mégintuvélj, skirta neigiamai kontrolei

— vietoj DNR tirpalo jpilamas toks pat tiiris vandens.
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5. Mégintuvéliai sudedami i termociklerj. [jungiama paruosta programa,
kurig sudaro besikartojantys triju etapy ciklai. Cikly charakteristikos nurodytos
3.7 lenteléje.

6. Pasibaigus polimerazés grandininei reakcijai, mégintuvéeliai su PGR
produktu laikomi +4°C temperatiroje. Paruo$tas méginys naudojamas
tolesniems tyrimams arba laikomas —20°C temperatiiroje.

7. PGR produkto specifiSkumas ir kiekis jvertinamas vykdant

elektroforeze 2% agarozés gelyje.

3.7 lentelé. PGR salygos DNR fragmenty gausinimui

PGR DNR grandiniy
pradiné Denatiiracija I.’rfl.dme.n " DNR sintezé Galutiné sintezé*
_ ., prisijungimas
denatiiracija
VNP T,°C | trukmé | T,°C ‘ trukmé | T,°C ‘ trukmé | T,°C ‘ trukmé | T,°C | trukmé
35 ciklai
ACIN3 1 94 | 4 min e 72 | 7min
C/T 94 | 30s | 6 | 455 | 72 | 305
30 cikl
AGIRI | 95 | 4 min i 72 | 7 min
AIC 95 | 30s | 59 | 30s | 72 | 305
35 ciklai
PGCIA | 94 | 4min e 72 | 7min
G/A 94 | 30s | 58 | 40s | 72 | 40s
35 ciklai
PPARA | o4 | 3min e 72 | 7 min
GIC 94 | 30s | 64 | 455 | 72 | 40s
30 cikl
PPARG | 95 | 3 min 4 72 | 7min
C/G 95 | 30s | 55 | 40s | 72 | 40s

*Po galutinés fragmenty sintezés — inkubavimas (8 °C) iki kol méginiai yra iStraukiami.

Jei 1§ karto po gausinimo nevykdomi tyrimai, produktas laikomas

Saldytuve +4°C temperatiiroje.

PGR produkto karpymas restrikcijos endonukleazémis.

Taikant restrikcijos fragmenty ilgio polimorfizmy (RFIP) tyrimo
metoda, tiriama nukleotidy seka sudarantys DNR fragmentai, pagausinti PGR
metodu, buvo karpomi atitinkamomis restrikcijos endonukleazémis.
Restrikcijos endonukleazeés (restriktazés) — tai fermentai, atpaZzistantys tam
tikras sekas dvigrandéje DNR ir perkerpantys DNR molekule Siose vietose. Jei
tirlamy asmeny grupéje yra polimorfinis tiriamasis VNP, restrikcijos

fragmentai bus skirtingy ilgiy.
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3.8 lenteléje nurodyti RFIP metodu tirti polimorfizmai, naudotos

restrikcijos endonukleazés (UAB “Fermentas”, Lietuva), ju kirpimo vietos bei

karpyty fragmenty ilgiai.

3.8 lentelé. RFIP metodu tirti polimorfizmai, naudotos restrikcijos
endonukleazés, ju kirpimo vietos ir karpyty fragmenty ilgiai

VNP kodas Restriktazés e
. . RFIP R Fragmenty ilgiai
Genas pagal NCBI Aleliai restriktazé kirpimo ir o karpymo (np)*
dbSNP ¢ atpazinimo vieta p Py P
A o \
AGTRI rs5186 A/C Alul SWAGCT..3 292, 118 (410)
3.TCIGA.. 5
\l I 1 1
ACTN3 rs1815739 C/T Ddel 5.C'TNAG..3" | 108, 97 ir 86
3.GANTC..5' | (291)
] l ]
PPARA rs4253778 G/C Tagl SLTCGA.3 216, 50 (266)
3.AGC{T..5'
P | \
PPARG rs1801282 C/G Bshi236] | >-CGCG.3 227,43 (270)
3.GCIGC..5'
PPARGCIA | 158192678 G/A Mspr | 5-CCGG.3 175, 274 (449)
3'..GG C{C.. 5'

*Skliaustuose — nekirpto fragmento ilgis (np).

Darbo eiga:

Dauguma restriktaziy yra gana labiliis baltymai, todé¢l laikomi -20°C
temperatiiroje specialios paskirties buferyje, kurio sudétyje yra 50% glicerolio.
Tyrimo metu restriktazés laikomos Salt] palaikanciuose stoveliuose.

1. Restrikcijos reakcijos miSinys paruoSiamas 1,5 ml mégintuvélyje.
Medziagy tiiris vienam méginiui nurodytas 3.9 lentel¢je. ParuoStas miSinys

supurtomas ir centrifuguojamas.

3.9 lentelé. Restrikcijos reakcijos miSinio sudétis

Sudétis MedZiagy tiris vienam méginiui, ul
Dejonizuotas vanduo 8

Reakcijos buferis (1xTango ) 1

Restrikcijos endonukleazé (10 V/VI) 1

Bendras taris: 10

2. 10,5 ml talpos mégintuvélius jpilama po 10 pl restrikcijos miSinio ir

po 5 ul PGR produkto. Mégintuvéliai supurtomi ir centrifuguojami.
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3. Restrikcijos  reakcija  atlickama  termocikleryje 16  val.
rekomenduojamoje (37°C arba 65°C) temperatiiroje. Tyrimo metu buvo
naudotos ir greitai karpangios (5 min) FastDigest® restriktazés su
10xFastDigest” buferiu.

4. Pasibaigus reakcijai, mégintuvéliai perkeliami 1 4°C temperatiira.

5. Restrikcijos reakcijos karpymo rezultatai patikrinami vykdant
elektroforeze 2% agarozes arba 8% poliakrilamido gelyje.

6. Pasibaigus elektroforezei, gelis analizuojamas ir fotografuojamas UV

Sviesoje. Ivertinus rezultatus, duomenys dokumentuojami.

3.6. Duomeny statistiné analizé

Aleliy daZnio skai¢iavimas.

Zymeny pasiskirstymas tiriamojoje  populiacijoje  nustatomas
skaiCiuojant aleliy daznius. Alelio daZnis — konkretaus alelinio geno dazZnis
konkrec¢ioje individy grupéje. Alelinio geno daznis (p) tiriamoje asmeny
grupéje yra lygus dvigubo homozigoty (Hm) pagal §i alelini gena skaiciaus
(kadangi kiekviena homozigota turi du tuos pacius alelinius genus) ir
heterozigoty (Ht) pagal §i alelini gena skaiciaus sumai, padalintai i$ i§ dvigubo
asmeny skaiciaus (N) tiriamoje grupéje:

_ 2Hm + Ht
P 2N

Pagal formulg apskaiciuotas alelinio geno dazZnis yra empirinis ir gali
skirtis nuo tikrosios Sio geno daznio reikSmés konkrecioje populiacijoje.
Abiejy aleliniy daZzniy suma visada lygi vienetui (p+q = 1), todél

q=1-p
Genotipy dazniy populiacijoje matematiniam {vertinimui taikomas

Hardzio ir Vainbergo désnis, pagal kuri

p2+2pq+q2=1
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arba

Aleliai A(p) a(q)
A(p) AA(p) Aa(pq)
a(q) Aa(pq) aa(q’)

Teorinis daznis — tai skaiCius, rodantis, kiek imties nariu patekty i
intervala, jei imtis idealiai atspindéty generaling aibg. Teorinis daZnis
gaunamas tikimybes padalijus i§ imties tiirio:

p’/N, 2pg/N, ¢°/N

Norint nustatyti, ar apskaiciuoti aleliy dazniai statistiSkai reikSmingai
e ve . . . . 2 .
skiriasi nuo Hardzio ir Vainbergo pusiausvyros, taikomas y~ testas, kai y

statistiSkai apskaiciuojamas pagal formulg:

7=, -1) )T
Cia S; — nustatytas asmeny, turinciy tlz;n tikra genotipa, skaicius; 7; — teoriskai
tikétinas tokiy asmeny skaicius; £k — duomeny grupiuy (t.y. genotipu) skaicius.
Jeigu nuliné hipotez¢ yra teisinga, tai kriterijaus statistika
aproksimuojama 7y skirtiniu su k-1 laisvés laipsniy. Sprendimui priimti
reikalinga p reikSmé apskaiCiuojama naudojantis internetine skaiciuokle
(http://www.fourmilab.ch/rpkp/experiments/analysis/chiCalc.html).
Paprastai reikalaujama, kad alelinio geno daznis bity p <0,05.
PrieSingu atveju genotipu dazniy neatitikimas biity neatsitiktinis (Kucinskas,

1994).

Statistiné analizé.

Lietuvos sportininky fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo
fenotipiniai rodikliai kiekvienam genotipui buvo lyginami taikant vienfaktores
dispersinés analizés metoda ANOVA. Skirtumai laikyti statistiSkai
reik§mingais, kai p < 0,05. Tyrimy duomenims apskai¢iuoti buvo naudojamas

statistinés analizés paketas SPSS 13.0.

102



Vertinant fenotipinius rodiklius buvo apskaiciuojamas aritmetinis
vidurkis X — tam tikro reiSkinio vidutiné steb&jimy reikSmé. Jis
apskaiciuojamas sudejus visus steb&jimus ir padalijus 1§ ju skaiciaus:

X = %Z‘ X, .

Toliau vidutinis kvadratinis nuokrypis, arba dispersija S*, skai¢iuojamas
pagal formulg:

1

s =—3(x,-X).

n—13

Standartinis nuokrypis (S) gaunamas iStraukus kvadrating Saknj i$
dispersijos:
S=+s.
Rodikliai normalizuojami pagal formulg:

X - X
Z, = )
S

Paprastoji tiesiné regresija ir jos taikymas.

Regresija — tai pozymiy statistinés priklausomybés forma, kuri parodo,
kaip kinta vieno poZymio (pvz., Y poZymio) vidutinés reikSmeés kintant kitam
poZymiui, (pvz., X poZymiui). Y poZymis, kurio kitima norime iSsiaiskinti,
laikomas priklausomu, o X pozymis, kuriuo bandome aiskinti priklausomojo
pokycius, — nepriklausomu. Miisy darbo metu buvo taikoma paprastoji tiesiné
regresija, kai du kintamuosius gali sieti tiesin¢ priklausomybé. Turint surinktus
duomenis apie nagrin¢jamus kintamuosius, iprasta i§ pradziy pavaizduoti juos
grafiskai vadinamojoje sklaidos diagramoje. Si diagrama leidZia vizualiai
parinkti labiausiai tinkant] regresini modeli. Tik tuo atveju, kai diagramos
taskai grupuojasi apie tiesg, yra pagrindas taikyti paprastajq tiesing regresija.

Pazyméjus priklausomaji ir nepriklausomaji kintamuosius, gaunama
norima sklaidos diagrama. Tiesin¢ funkcija, kuri geriausiai atspindéty turimus
duomenis, dazniausiai gaunama taikant matemating procediira, vadinama

maziausiy kvadraty metodu. Sis metodas leidZia tarp visy galimy tiesiy rasti ta,

103



kuri nuo eksperimento duomeny biity nutolusi maziausiai. Maziausiy kvadraty

metodo pavadinimas atspindi tai, kad minimizuojama atstumy tarp tiesés ir
duomeny kvadraty suma. Tiesinés regresijos lygties Y, = b, + b X, parametrai

randami minimizuojant.

Ju {verciai apskai€iuojami pagal formules:

dia Xir Y- atitinkamai nepriklausomo ir priklausomo rodiklio empirinis
vidurkis.

Nepriklausomu pozymiy skai¢ius gali biti didesnis uz vieneta.
Priklausomo pozymio vidutiniy reikSmiy ir nepriklausomy pozymiuy rysi
nusako regresijos lygtis. RySio stipruma rodo lygties parametrai bei
determinacijos koeficientas.

Determinacijos koeficientas — tai regresijos kreives atitikimo tyrimo
duomeny matas. Jis taip pat rodo rySio tarp priklausomo pozymio ir visy
nepriklausomy poZzymiy, naudojamy regresijos lygtyje, stipruma. DaZniausiai
jis Zzymimas R’. Determinacijos koeficientas kinta nuo nulio iki vieneto: kuo
jis yra ar¢iau vieneto, tuo regresijos kreivé geriau atitinka tyrimo duomentis.
Pavyzdziui, jei R>=0,5, galima teigti, kad 50 % priklausomo poZymio
variacijy galima paaiskinti nepriklausomais kintamaisiais. Kai R*> > 0,20 —
tiesinés regresijos modelis laikomas tinkamu (Cekanavigius, Murauskas, 2002;

Pukénas, 2005; Brooker, 2005).
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IV REZULTATAI

4.1. Geny kandidaty, susijusiy su Zmogaus fiziniu pajégumu, Zymeny
parinkimas

Hipoteziy sudarymas ir duomeny paieSka biologiniame internetiniame
tinkle — esminiai dalykai molekulingje biologijoje. Bioinformaciné analizé
tvairiais Siuolaikiniais metodais buvo bitina parenkant potencialiausius genus
kandidatus ir ju Zymenis atliekant Lietuvos sportininky biobazés duomeny
analizg.

SNPs3D duomeny bazgje buvo rasti tokie su zmogaus fiziniu pajégumu
siejami genai:

e 31 genas kandidatas, siejamas su iStverme. Vieni pirmyjy geny sarase buvo:
ACE, ACTN3, ADRB2, AMPDI, BDKRB2, HIFI1A, EPOR, MYF6, NOS3,
PPARGCIA, PPARGCIB, PPARA, PPARD, TFAM, TTN, VEGF ir kt.;

e 40 geny, siejamy su greiciu ir jéga. Vieni pirmyjy geny sarase buvo: ACE,
ACTN3, AMPDI, AGT, AGTRI, AGTR2, AR, HIF1A, MYF6, PPARGCIA,
PPARGCIB, PPARA, PPARG, UCP2, MB ir kt.;

e O genai, siejami su maksimaliu deguonies suvartojimu: ACE, PPARGCIA,
PPARA, ADRB2, VEGF, MB, TTN, AGT, AGTRI.

Atlikus duomeny baziy ir moksliniy publikacijy bioinformacing analize
(zr. 3.5.1 skyriy), Lietuvos sportininky ir bendros Lietuvos populiacijos
(kontrolinés grupés) genetiniams tyrimams buvo parinkti potencialiausi
zmogaus fiziniam pajégumui itakos turintys genai kandidatai: ACTN3 (o-
aktinino-3 genas), ACE (angiotenzina konvertuojan¢io fermento genas),
AGTRI (pirmo tipo angiotenzino II receptoriaus genas), PPARGCIA
(peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto & receptoriaus koaktyvatoriaus la
genas), PPARA (peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto a receptoriaus genas),
PPARG (peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto y receptoriaus genas). Visi
tyrimams parinkti genai kandidatai yra vieni pirmyju SNPs3D duomeny bazes

geny sarase.
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Remiantis mokslinémis publikacijomis bei FastSNP ir SNPs3D
duomeny baziy analize, asociacijos tyrimams genuose kandidatuose buvo
parinkti ju polimorfizmai:

o ACTN3, c.1747C>T (p.R577X) (NCBI dbSNP 1D: 1s1815739);

o ACE, Alu sekos (I/D) insercija/delecija;

o AGTRI, c.1166A>C, (NCBI dbSNP ID: rs5186),

e PPARGCIA, c.1444G>A, (p.Gly482Ser), (NCBI dbSNP 1D: rs8192678);
e PPARA, ¢.2528G>C (NCBI dbSNP 1D: rs4253778);

e PPARG, ¢.34C>G, (p.Prol12Ala), (NCBI dbSNP 1D: rs1801282).

a-aktinino-3 geno (4ACTN3) C/T polimorfizmas.

ACTN3 yra stiprus genas kandidatas. ACTN3 yra 11 chromosomos
ilgajame petyje (11ql13-ql4). Geno dydis yra 16 kb, ji sudaro 19 egzonu.
ACTN3 genas koduoja 901 aminoriigsSties baltyma (10,3 kDa) (4.1 pav.).
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4.1 pav. ACTN3  geno vieta (11ql3.1) (db GeneCards,
http://www.genecards.org/cgi-bin/carddisp.pl?gene=Actn3).

ACTN3 VNP buvo parinktas atsizvelgiant i tyrimy rezultatus, aprasytus
mokslingje literatiiroje. Baltymo ACTN3 stoka lemia ACTN3 16 egzono vieno
nukleotido ¢.1747C>T pakaita, kuri sukelia baigmés mutacija: baltymo sekoje
argininas 577 aminoriigSties padétyje (p.R577X) pakeiiamas beprasmiu
kodonu, dé¢l naujai susidariusio kodono iRNR grandinés sintez¢ nutruksta
anksciau ir todél susidaro sutrumpéjes nefunkcionalus baltymas. Manoma, kad
ACTN3 deficitas greitai susitraukianciose griau¢iy raumeny skaidulose gali

sumazinti Zzmogaus fizini darbinguma (Roth ir kt., 2007; Vincent ir kt., 2007).
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Angiotenzing konvertuojancio fermento (4CE) 1/D polimorfizmas.
ACE genas yra zmogaus 17-oje chromosomoje (17q22-q24) (4.2 pav.).
ACE ilgis 21 kb ir jis sudarytas i§ 26 egzony.
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4.2 pav. ACE geno vieta (17922-q24) (pagal db GeneCards,
http://www.genecards.org/cgi-bin/carddisp.pl?gene).

ACE nustatytos dvi promotorinés sekos. Nuo 1 egzone esancio
promotoriaus yra transkribuojama somatiné ACE forma. Transkripcijos metu
nuskaitomas visas genas, iSskyrus 13 egzona. ACE geno viduje yra
padvigubéjimas ir pastebima homologija tarp 4-11 egzonuy, kurie koduoja N-
galing somatinio baltymo seka, bei tarp 17-24 egzony, kurie koduoja C-galini
baltymo domena. Tuo tarpu vyriSkose lytinése lastelése gaminamos ACE
formos transkripcija reguliuoja promotorius, esantis 12 introne. Klonavus
zmogaus ACE gena, pavyko nustatyti daugeli jo polimorfizmy. Vienas
reikSmingiausiy yra ACE /D polimorfizmas, t.y. 16 introno DNR (287 bp)

fragmento — A/u sekos buvimas arba nebuvimas.
Angiotenzino II pirmo tipo receptoriaus (4AGTRI) geno A/C
polimorfizmas.

AGTRI genas yra 45 kb ilgio, sudarytas i§ 5 egzony (3921-q25) ir
koduoja 359 aminoriig§ciy baltyma (41 kDa) (4.3 pav.).
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43 pav. AGTRI geno vieta (3q21-g25) (pagal db GeneCards,
http://www.genecards.org/cgi-bin/carddisp.pl?gene).
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Darbo metu pasirinktas AGTRI c.1166A>C polimorfizmas, kuris yra
nekoduojancioje geno promotorius dalyje (3'NTS — netransliuojamoje srityje).
VNP promotoriaus srityje gali turéti itakos iRNR stabilumui ir transkripcijai.
Literatiiros duomenimis, Sis AGTRI VNP yra siejamas su Sirdies ir
kraujagysliy sistemos pokyciais bei su galimu poveikiu Zmogaus fiziniam

aktyvumui (ypac aerobiniam pajégumui).

Peroksisomuy proliferatoriaus aktyvinto receptoriaus (PPAR) Seimos

PPARGCIA G/A, PPARA G/C, PPARG C/G geny variantai.

PPAR geny Seima priklauso genu reguliatoriy grupei, kurie koduoja
branduolio receptorius (NR1C) — PPARa (NRICI1), PPARS (taip pat Zinomas
kaip PPARPB, NR1C2) ir PPARYy (NR1C3) (4.4 pav.).
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4.4 pav. Bendra branduolio receptoriy nomenklatiira. PPARA, PPARD,
PPARG  koduoja  branduolio NRIC Seimos receptorius  (pagal
http://nrresource.org/site_map.html).

Kiekvienas PPAR aktyvinamas specifinio ligando, ypac streso (pvz.,
bado, fizinio kriivio) metu. Aktyvintas ligando, PPAR kartu su retinoidiniais X
receptoriais (RXR) formuoja heterodimerini kompleksa. PPAR:RXR

heterodimeras prisijungia prie tiesioginés kartotinés DNR sekos, sudarytos 1§
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heksamero (-AGGRCA-) su vieno nukleotido skirtumu. PPAR efektyviai
prisijungia prie DNR tik biidami susijunge su RXR. Sis kompleksas jungiasi
prie specialiy PPAR atsako elementy, esanciy specialioje geny promotoriaus
srityje, taip aktyvindami arba slopindami geny raiSka. PPARA, PPARD ir
PPARG genai tarpusavyje panaSis, nors ir yra skirtingose chromosomose:

PPARA — 22q12-13.1 (4.5 pav.), PPARD — 6p21.2-21.1, PPARG — 3p25 (4.6

pav.).
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45 pav. PPARA geno vieta (22ql2-13.1) (pagal dbGeneCards,
http://www.genecards.org/cgi-bin/carddisp.pl?gene).

PPARa yra pirmasis identifikuotas PPAR transkripcijos veiksnys (1990
m). PPARA geno dydis 93 kb, ji sudaro 8 egzonai. PPARA koduoja 468
aminorigsciy baltyma (52 kDa).

Darbo metu pasirinktas PPARA septinto introno ¢.2528G>C
polimorfizmas. Nors PPARA G/C polimorfizmas yra geno introninéje dalyje,
manoma, kad jis yra funkciSkai reik§mingas, nes saveikauja su promotoriaus ir
slopintuvo/stiprintuvo elementais funkciSkai reikSmingoje geno dalyje..
Literatiros duomenimis, PPARA G/C polimorfizmas (C alelis) yra siejamas su
Sirdies kairiojo skilvelio hipertrofija, cukriniu diabetu bei su galimu poveikiu

zmogaus fiziniam aktyvumui (aerobinei iStvermei).
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4.6 pav. PPARG geno vieta (3p25)
(db GeneCards, http://www.genecards.org/cgi-bin/carddisp.pl?gene).

PPARY identifikuotas kaip transkripcinio komplekso, biitino mioblasty
ir adipocity diferenciacijai, dalis. PPARG d¢l skirtingy promotoriy ir
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alternatyvaus sukirpimo sukuria keturias skirtingas iRNR, ta¢iau PPARYyI, y2,
v3 ir y4 yra identiski geno produktai. Be to, PPARG iRNR koduoja PPARy2
baltyma su 28 aminorugs¢iy papildoma seka 3’ gale. PPARY2 molekuliné masé
apytiksliai yra 57 kD. Zmogaus PPARG genetiné¢ sritis apima daugiau nei
100 kbp genominés DNR ir susideda i§ 9 egzony. PPARG geno antro (B)
egzono misens pakaita (¢.34C>Q) (baltymo sekoje prolinas 12 aminortigsties
padétyje keiciamas alaninu) buvo identifikuota 1997 metais. Véliau buvo
nustatyta, kad PPARG C/G polimorfizmas turi itakos geno transkripcijos
aktyvumui. Sis VNP (PPARG C/G) parinktas atsizvelgiant j tyrimy rezultatus,
apraSytus mokslin¢je literatiiroje ir pagal FastSNP duomeny bazés jvertinima.
Sis polimorfizmas FastSNP duomeny bazéje vertinamas kaip vidutinés rizikos
(rizika 2-3), o tai reiskia, kad jo poveikis fenotipui gali biiti reikSmingas.
Taciau Sio PPARG C/G polimorfizmo reikSmé organizmo adaptacijoje prie
fizinio kriivio mazai iStirta.

PPARa ir PPARy nuo ligando priklausanciai aktyvacijai reikalingas
transcripcinis koaktyvatorius, biitent peroksisomuy proliferatoriaus aktyvuoto o
receptoriaus koaktyvatorius la (koduojamas PPARGCI1A geno).

PPARGCIA yra transkripcinis daugelio branduolio receptoriy (PPARa,
PPARS, PPARY, a ir B estrogeny receptoriu) koaktyvatorius. PPARGCIA yra
67 kb genoming sritis yra 4 chromosomoje (4p15.1) (4.8 pav.), genas sudarytas

1§ 13 egzony.
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4.7 pav. PPARGCIA geno vieta (4pl5.1) (pagal db GeneCards,
http://www.genecards.org/cgi-bin/carddisp.pl?gene).

Darbo metu pasirinkta PPARGCIA 8 egzono misens pakaita
(c.1444G>A), baltymo sekoje glicinas 482 aminoriigSties padétyje keiiamas
serinu. PPARGCIA4 G/A polimorfizmas FastSNP duomeny baze¢je vertinamas
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kaip vidutinés rizikos (rizika 2-3). Nustatyta, kad PPARGCI G/A
polimorfizmas yra susijgs su riebaly riigs¢iy oksidacija, Sirdies ir kvépavimo
sistemy apykaita bei su fizine iStverme. Manoma, kad PPARGC1 A alelis yra
susij¢s su padidéjusia rizika susirgti 2-o tipo cukriniu diabetu, nutukimo rizika

bei sumazejusiu deguonies suvartojimu.

4.2. Lietuvos sportininky fenotipiniy rodikliy analizés rezultatai

Tyrime dalyvavo ivairiy sporto Saky Lietuvos sportininkai (Zr. 3.1
skyriy ir 3.1 schema). Fenotipiniai rodikliai nustatyti 193 (152 vyrai ir
41moteris) sportininkams. Sportininkai buvo suskirstyti i tris grupes pagal
fizinio darbo trukme ir sporto Sakos specifiSkuma bei pagal kvalifikacija.

Tirty sportininky imtys grupése, atsizvelgiant i grupés sudéti pagal

sporto Sakos specifiSkuma ir sportininko kvalifikacija, pateiktos 4.1 lentel¢je.

4.1 lentelé. Tirty sportininky imtys grupése.

Sporto Saky grupés

Elito sportininkai

Subelito sportininkai

Neelito sportininkai

[ grupé (n=77)

34 [79,1%)] (44,1%)

22 [42,3%] (28,6%)

21 [21,4%] (27,3%)

II grupé (n=51)

2 [4,6%] (3,9%)

13 [25%] (25,5%)

36 [36,7%] (70,6%)

III grupé (n = 65)

7[16,3%] (10,8%)

17 [32,7%] (26,1%)

41 [41,8%] (63,1%)

IS viso sportininky

43

52

98

(n=193)

I grupé — iStvermeés sporto Saky atstovai; 11 grupé — greicio ir jégos reikalaujanéiy sporto Saky atstovai;
II grupé — zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovai; [ivairiy sporto 3aky sportininky imtys (%)
grupése pagal kvalifikacija]; (kvalifikuoty sportininky imtys (%) sporto $aky grupése).

Tyrimo metu, analizuojant fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo
rodiklius, nustatyta, kad visu tirty Lietuvos sportininky vidutiné kiino mas¢ buvo
73,5+ 14,5 kg, tugis — 178,5+ 9,4 cm, riebaly mas¢ — 8,4 + 3,4 kg, raumeny
masé — 39,5+9,1 kg, KMI — 22,8 +3,4 kg/m’, RRMI — 52+ 1,7, GPT —
4,9 £0,4 1. Sportininky anaerobinio pajégumo rodikliai buvo tokie: VRSG —
1750,1 £498,8 W, AARG — 1151,4+296,5W. Kraujotakos ir kvépavimo
sistemy funkcini pajéguma apibiidinancio Rufjé indekso vidurkis — 4,5+ 2.9,
vidutinis aerobinio pajégumo rodiklis, arba MDS, — 55,5 = 10,5 ml/min/kg.

111




Lietuvos sportininky fizinio i§sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliy
pasiskirstymas grupése pagal fizinio darbo trukmg ir sporto Sakos specifiSkuma

pateiktas 4.2 lentelé¢je.

4.2 lentelé. Lietuvos sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo
rodikliy pasiskirstymas grupése pagal fizinio darbo trukmg ir sporto Sakos

specifiSkuma.

Sporto Saky grupé I grupé 11 grupé III grupé
Fenotipinis rodiklis (n=77) (n=31) (n=65)
Ugis, cm 181,9 + 8,4* 178,3 +9,6* 174,5 + 8,8*
Svoris, kg 76,0 £ 12,5% 81,1 +16,3* 64,4 £ 10,0%
KMI, kg/m’ 22,8 +2,4% 254+ 4,1% 21,0 £2,3%
Riebaly masé, kg 7,9 £2.2% 9,3 +4,7* 8,1 £2,9%
Raumeny mas¢, kg 41,2 + 8,6% 44,6 + 8,9% 33,6 £ 6,1*
RRMI 55+1,5 55+23 45+1,1
GPT, 1 5,6 +0,4% 4,7 +0,6* 4,440,2%
Desinés plastakos jéga, kg 47,9 +9,9* 52,0 +9,1%* 39,6 + 8,4*
Kairés plastakos jéga, kg 47,0+9,3%* 50,9 +£9.2% 38,3+ 9,6*
VRSG, W 1763,9 + 484,8* 1995,7 + 497,3* 1541,0 + 425,9%
AARG, W 1210,1 + 286* 1238,5 + 240,9* 1016,6 + 220,2*
Rufjé indeksas 3,3 +£2,6% 5,7 +3,0% 4,9 +3,0%
MDS, ml/min/kg 552+93 58,9+ 10,7 54,1+ 11,6

Duomenys pateikti kaip aritmetiniai vidurkiai £+ standartinis nuokrypis (vidutinis imties standartinis
nuokrypis). * p < 0,05 — reikSmingi fenotipiniy rodikliy skirtumai tarp atitinkamy sporto Saky grupiy. 1
grupé — iStvermes sporto Saky atstovai; II grupé — greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky atstovai;
III grupé — zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovai; KMI — kiino masés indeksas; RRMI — raumeny
riebaly masés indeksas; GPT — gyvybinis plauciy tiris; VRSG — vienkartinis raumeny susitraukimo
galingumas; AARG — anaerobinis alaktatinis raumeny susitraukimo galingumas; MDS — maksimalus
deguonies suvartojimas.

Sportininky fenotipiniai rodikliai buvo lyginami taikant vienfaktorés

dispersinés analizés metoda (ANOVA). Skirtumai laikyti statistiSkai
reik§mingais, kai p < 0,05. Fenotipo rodikliy vidutinés reik§Smés, 1$skyrus MDS
rodikli, tarp sporto Sakuy grupiy statistiSkai reikSmingai skyrési ir buvo
specifinés kiekvienai sporto Saky grupei (p < 0,05).

Dispersinés ANOVA rezultatai rodo, kad greicio ir jégos reikalaujanciy
sporto Saky grupéje raumeny mase, plastaky jéga, VRSG ir AARG yra
statistiSkai reikSmingai didesni nei iStvermeés ir zaidimy bei dvikovos
sportininky grupése. GPT rodiklis yra didesnis aerobing iStverme¢ ugdanciuy
sportininky, palyginus su kity sporto Saky grupiu sportininkais (Zr. 4.2 lentelg).

Kraujotakos ir kvépavimo sistemy (aerobinio) pajégumo Rufjé testo rodikliai
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buvo Zemesni iStvermes reikalaujanciy sporto Saky grupéje nei kitose sporto
Saky grupése, o tai rodo gera iStverme ugdanciy sportininky treniruotuma.

Statistiné regresijos analizé¢ parod¢, kad anaerobinio pajégumo rodikliy
VRSG ir AARG didesnés vertés tiesiogiai susijusios su didesnés raumeny
maseés sportininkais. Miisy tyrimo metu buvo nustatyta, kad didesnio svorio
didelio meistriSkumo, bet mazesnés riebaly masés sportininky VRSG, AARG
ir plastaky jégos rodikliai geresni.

Dispersinés ANOVA rezultatai rodo, kad vyry ir motery fizinio
1§sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliai atitinkamose sporto Saky grupése
statistikai reikSmingai skiriasi (p < 0,01) iSskyrus kiino mases indeksa, GPT,
RI ir MDS (p >0,05). Lietuvos sportininky fizinio i$sivystymo ir funkcinio
pajégumo rodikliy pasiskirstymas vyry ir motery grupése pateiktas 4.3

lenteléje.

4.3 lentelé. Lietuvos sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo
rodikliy pasiskirstymas grupése pagal lyti.

Fenotipinis rodiklis Moterys (n =41) Vyrai (n =152)
Ugis, cm 173,5+3,2% 179,2 + 4,2%*
Svoris, kg 67,6 £1,6* 74,0 £5,2%*
KMI, kg/m’ 222408 229407
Riebaly masé, kg 10,7 £ 1,1* 7,5+0,6*
Raumeny masé, kg 35,1 +£1,7* 40,3 £2,9*
RRMI 4,1 +0,8* 5,6 +0,4%
GPT, 1 4,5+0,2 5,0+0,6
Desinés plastakos jéga, kg 35,8 +£1,9*% 49,0 £ 2,5*
Kairés plastakos jéga, kg 35,7 +2.4% 47,2 +3,9%
VRSG, W 1566,7 + 89,9* 1781,0 £ 190,7*
AARG, W 930,7 £41,6* 1228,2 £ 50,3*
Rufjé indeksas 54+1,9 4,1£0,7
MDS, ml/min/kg 55,7+33 55,8+ 1,0

Duomenys pateikti kaip aritmetiniai vidurkiai + standartinis nuokrypis (vidutinis imties standartinis
nuokrypis). * p < 0,05 — reik§mingi fenotipiniy rodikliy skirtumai tarp sportininky. KMI — kiino masés
indeksas; RRMI — raumeny riebaly masés indeksas; GPT — gyvybinis plauciy tiris; VRSG —
vienkartinis raumeny susitraukimo galingumas; AARG — anaerobinis alaktatinis raumeny susitraukimo
galingumas; MDS — maksimalus deguonies suvartojimas.

Lietuvos sportininky fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliy
pasiskirstymas grupése pagal sporting kvalifikacija pateiktas 4.4 lentel¢je. Visy

tirty sportininky fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliai atitinka
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didelio meistriSkumo sportininky lygi. Kiekvienos pagal kvalifikacija
nagriné¢tos sportininky grupés fenotipiniai rodikliai buvo specifiniai ir
apibiidinantys sportini potenciala bei sporting raida. Lietuvos elito sportininky
plastaky jégos, VRSG, AARG rodikliai, RI, palyginus su subelito ir neelito
sportininky grupémis, buvo daug geresni. Auksti elitiniy sportininky funkcinio
pajégumo rodikliai rodo aukSta ju sportinés kvalifikacijos lygi. Be to,
organizmo funkcinio unikalus  kiekvienam

pajégumo did¢jimas yra

sportininkui.

4.4 lentelé. Lietuvos sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo
rodikliy pasiskirstymas grupése pagal sporting kvalifikacija.

Sporto Saky grupé Elito Subelito Neelito
sportininkai sportininkai sportininkai

Fenotipinis rodiklis (n=43) (n=52) (n=98)
Ugis, cm 180,8 £5,9 182,2+2,0 174,7+29
Svoris, kg 77,9 £6,3 75,8 +£2.9 68,5+4,3
KMI, kg/m’ 23,6+0,8 22,7+0,5 22,3+0,9
Riebaly masé, kg 7,510,8 9,6+0,2 79+0,8
Raumeny masé, kg 41,9+0,5 41,1+ 1,6 36,7+2,4
RRMI 6,2+0,5 49+0,7 49+0,3
GPT, 1 5,6+0,5 52+0,2 4,4+0,5
Desinés plastakos jéga, kg 483+5,0 444 +27 453+25
Kairés plastakos jéga, kg 46,6 + 5,6 43,6 +£3,2 44,0+3.3
VRSG, W 1875,9 £ 184,2 1842,9 £162,7 1625,8 £159,2
AARG, W 1256,4 £107,2 1170,7 £ 63,9 1106,5 £ 48,1
Rufjé indeksas 2,3+0,7 55+1,1 49+0,6
MDS, ml/min/kg 55,3+3,1 57,8+3,7 548+ 1,3

Duomenys pateikti kaip aritmetiniai vidurkiai + standartinis nuokrypis (vidutinis imties standartinis
nuokrypis). KMI — kiino masés indeksas; RRMI — raumeny riebaly masés indeksas; GPT — gyvybinis
plauciy tiiris; VRSG — vienkartinis raumeny susitraukimo galingumas; AARG — anaerobinis alaktatinis
raumeny susitraukimo galingumas; MDS — maksimalus deguonies suvartojimas.

Didelio meistriskumo sportininky fizinio i$sivystymo ir funkcinio
pajégumo rodikliai per metini rengimosi cikla kinta mazai. Tai leidzia manyti,
kad Sie rodikliai adaptuojantis prie fiziniy kriiviy kinta neZymiai, o ju

nustatymas gali teikti informacijos apie genetiSkai uzprogramuota lygi.
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Kiekvienai sportininko savybei jtakos turi aplinka (pvz., tremiruote,
mityba, adekvatus poilsis, motyvacija ir kt.) ir genetiniai veiksniai. Siy veiksniy

sqveika turi tiesioginés jtakos atsakui { fizini kritvi, o kartu ir sportinei sékmei.

4.3. Lietuvos sportininky ACTN3 C/T polimorfizmo analizés rezultatai

Darbo metu pagal ACTN3 C/T polimorfizma buvo iStirti 246 (182 vyrai
ir 64 moterys) Lietuvos sportininkai bei 250 (167 vyrai ir 83 moterys) bendros
Lietuvos populiacijos asmenu.

Remiantis HardZio ir Vainbergo (H-V) désniu, buvo statistiSkai jvertinti
genotipy dazniai tiriamosiose grupése. Genotipy ir aleliy dazniai sportininky

grup¢je bei bendroje Lietuvos populiacijoje pateikti 4.5 lentel¢je.

4.5 lentelé. Lietuvos sportininky bei kontrolinés grupés ACTN3 C/T
polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstymas.

Aleliy ACTN3 geno C/T polimorfizmo genotipy
dazniai, % dazniai, % P

Sporto Saky grupé N verté
poro s e | —taa g | mm | * P
E T E T E T
I grupé Kviso | 101 | 604 | 39,6 | 29,7 |355| 614 | 478 | 89 | 157 | 81 |0,0044

vyrai 80 | 594 40,6 | 275 353 | 63,8 | 482 | 88 | 16,5 | 8,27 | 0,004

moterys | 21 | 643357 381 [413] 524 [459] 95 [ 128 | 042 | 0,517

Il grupé is viso 51 1608|392 373 | 399 | 471 | 47,7 | 157 | 154 | 0,01 | 0,920

vyrai 46 | 58,7 | 413 | 348 |344 | 478 | 485|174 | 17,1 | 0,01 | 0,920

moterys | 5 | 80,0 | 20,0 | 60,0 | 640 | 40,0 |320| 0,0 | 00 | 031 | 0,578

I grupe iSviso | 94 | 60,1 |399| 298 |361| 60,6 | 480 | 9.6 | 159 | 6,57 | 0,0103

vyrai 56 | 634|366 | 393% | 402 | 482% | 464 |125%| 134 | 0,08 | 0,777

moterys | 38 | 553 | 44,7 | 158+ | 30,6 | 78,9*% | 49,4 | 53*%| 20,0 | 13,53 | 0,0002

I3 viso iSviso | 246 | 604 | 39,6 | 31,3 | 360 | 581 | 478|106 | 157 | 11,35]0,0007

sportininky  yvyrai | 182 [ 604 [ 39,6 | 330 |365| 549 | 478|121 157 | 404 | 0,044

moterys | 64 | 60,2 | 39.8 | 26,6 |362| 672 |479| 62 | 159 | 10,32 |0,0013

Lietuvos iSviso | 250 | 64,4 | 356 | 39,2 |41,5| 504 | 458|104 | 12,7 | 246 | 0,117

populiacija —yyrai 1167 [ 665 [ 335 | 413 |42 503 [446| 84 | 112 | 275 | 0,097

(kontrolé)
moterys | 83 | 60,2 | 39,8 | 34,9* | 36,3 | 50,6% | 47,9 |14,5*%| 158 | 0,26 | 0,610

N — tiriamyjy skaiius. I grupé — iStvermés sporto Saky atstovai; II grupé — greiti ir jéga ugdantys
sportininkai; III grupé — Zaidimy ir dvikovos sporto $aky atstovai; E — eksperimentiniai duomenys; T —
teoriskai tikétini duomenys (skai¢iuojami remiantis HardZio ir Vainbergo désniu, y” ir p); * p < 0,05 —
reikimingi genotipy dazniu skirtumai tarp tiriamuju sportininky ir kontrolinés grupés pagal Iyti; °
p < 0,05 — reik§mingi genotipy dazniy skirtumai tiriamyjy sportininky grupése pagal lyti.
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Tyrimo rezultatai rodo, kad ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy
pasiskirstymas visy tiriamuyjuy sportininky grupése (taip pat tarp vyry ir tarp
motery) nukrypsta nuo H-V désnio. Nukrypimas nuo H-V désnio pastebétas
i1Stvermés reikalaujanciuy sporto Saku (genotipu pasiskirstymas visoje grupeje ir
Sios grupés vyry) bei zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovy (genotipu
pasiskirstymas visoje grupéje ir Sios grupés motery) grupése. Stebimas
gausesnis ACTN3 C/T heterozigotinio genotipo sportininky skaiius Siose
grupése (4.9 pav.). Taciau ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy dazniai greicio
ir jégos reikalaujanciy sporto Sakuy grupéje bei kontrolingje grupéje atitinka
daznius, tikétinus pagal H-V désni (zr. 4.5 lentelg). Bendroje Lietuvos
populiacijoje ACTN3 retojo T alelio daznis (35,6%) buvo retesnis, palyginus su
sportininky ACTN3 T alelio dazniu (39,6%) (p > 0,05).

100% -

BT1/T
80% 4
60% A 60,6
gc/t
40% 4
20% A
EC/C
0% - T T 1
Istvermés (n=101) Greicio ir jégos Zaidimy ir Kontroliné grupé
(n=51) dvikovos (n=94) (n=250)

4.8 pav. ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy pasiskirstymas tiriamyjy
sportininky grupése ir bendroje Lietuvos populiacijoje.

ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy pasiskirstymas tiriamyju
sportininky grupése ir kontrolinéje grupé€je pavaizduotas 4.8 paveiksle.
Palyginus visy tiriamyjy sportininky ir kontrolinés grupés asmeny genotipy ir
aleliy daznius, reikSmingy skirtumy nenustatyta. Taciau pastebéta, kad zaidimy
ir dvikovos sporto Saky grupés motery (n = 38) genotipy dazniai reikSmingai
skyrési nuo kontrolinés grupés motery (n = 83) genotipy dazniy (sportininkés
CC/CT/TT: 15,8/78,9/5,3%; kontrolinés grupés motery CC/CT/TT:
34,9/50,9/14,5%; x*=8,73; d.f.=2; p=0,0127). Taip pat nustatyta, kad
zaidimy ir dvikovos sportininky grupéje vyry (n=56) genotipu dazniai
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reikSmingai skyrési nuo motery (n=38) genotipy dazniy (vyru CC/CT/TT:
39,3/48,2/12,5%; motery CC/CT/TT: 15,8/78,9/5,3%; X2=8,96; df.=2;
p=0,0113). Analizés rezultatai parodé, kad genotipy dazniai reikSmingai
skyrési tarp zolés riedulio grupés sportininkiy (n=21; CC/CT/TT:
14,3/85,7/0%) ir kontrolinés grupés asmeny (x2= 9,957; d.f.=2; p=0,0069).
Pastebéta, kad tarp zolés riedulio zaidéju nebuvo nei vienos ACTN3 X/X
genotipo atstovés.

Remiantis H-V désniu, buvo statistiSkai jvertinti genotipy daZniai
sportininky grupése, sudarytose pagal sporting kvalifikacija. Tyrimo rezultatai
rodo, kad ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy pasiskirstymas tarp elito
(bendrai visoje grupéje ir Sios grupés vyru), subelito (genotipu pasiskirstymas
bendrai visoje grupéje ir Sios grupés motery) bei neelito grupés motery
nukrypsta nuo H—V désnio. Siy sportininky grupiy ir kontrolinés grupés
genotipy bei aleliy daZniai pateikti 4.6 lentel¢je.

4.6 lentelé. ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstymas

Lietuvos sportininky grupése pagal kvalifikacija bei kontrolin¢je grupéje.

Aleliy daZniai,)| ACTN3 geno C/T polimorfizmo genotipy
% dazniai, % ,

Tiriamieji N verté
¢ o | e [ty mm | P
[ |
E T E T E T
Elito i§ viso 43 | 581 | 419 | 233 | 338 | 698 (48,7 | 7,0 | 175 | 8,07 | 0,0045

sportininkai |y 35 | 58,6 | 414 | 229 | 343 | 714 | 485 | 57 | 172 | 7,79 | 0,005

moterys | 8 | 56,2 | 43,8 | 250 | 31,6 | 62,5 | 493 | 12,5 | 19,1 | 0,58 | 0,446

Subelito is viso 63 | 642 | 373 | 31,7 | 393 | 619 | 468 | 63 | 13,9 | 6,59 | 0,0102

sportininkai |y, 37 | 622 | 378 | 324 | 386 | 595 | 47,1 | 81 | 143 | 2,58 | 0,108

moterys | 26 | 63,5 | 36,5 | 30,8 | 40,3 | 654 | 464 | 3.8 13,3 | 437 | 0,036

Neelito iSviso | 140 | 60,0 | 40,0 | 33,6 | 36,0 | 529 | 48,0 | 13,6 | 16,0 | 1,43 | 0,232

sportininkai \yrai 1110 | 605 | 395 | 364 | 365 | 482 | 47,8 | 155 | 156 | 001 | 0920

moterys | 30 | 583 | 41,7 | 23,3 | 340 | 70,0 | 48,6 | 6,7 174 | 5,81 | 0,016

Lietuvos iSviso 250 | 64,4 | 356 | 39,2 | 41,5 | 504 | 458 | 104 | 12,7 | 2,46 | 0,117

populiacija |\yrai 167 [ 665 | 33,5 | 413 | 442 | 503 | 446 | 84 | 112 | 275 | 0,097

(kontrolé)

moterys | 83 | 60,2 | 39,8 | 349 | 363 | 50,6 | 47,9 | 145 | 158 | 0,26 | 0,610
E — eksperimentiniai duomenys; T — teoriskai tikétini duomenys (apskai¢iuojami remiantis Hardzio ir
Vainbergo désniu, i ir p); N — tiriamujy skai&ius.

Siose grupése nustatyta daugiau ACTN3 C/T heterozigotinio genotipo
sportininky.  Palyginus tirlamyjy sportininky grupiy, apibtdinanciy
sportininkus pagal kvalifikacija (tiek grupes atskirai, tiek vyry ir motery
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grupes) bei kontrolinés grupés asmeny genotipy ir aleliy daznius, reikSmingy
skirtumy nenustatyta.

Vertinant Lietuvos didelio meistriSkumo  sportininky — sportinio
potencialo ry$i su ACTN3 C/T polimorfizmu, buvo naudoti pagrindiniai
fenotipiniai sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliai,
taikyta statistin¢ vienfaktor¢ dispersin¢ analize (4.7, 4.8, 4.9 lentelées).

ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy statistin¢ analiz¢ sportuojanciy vyry
ir motery grupése parodé reikSminga fenotipiniy rodikliy skirtuma: ACTN3
C/C genotipo vyry RRMI, plastaky jéga ir AARG buvo didesni, o riebaly masé
mazesn¢, palyginus su ACTN3 C/C motery rodikliais (p <0,05); ACTN3 C/T
genotipo vyry raumeny mase¢, RRMI, GPT, plaStaky jégos rodikliai buvo
didesni, o riebaly masé mazesne, palyginus su ACTN3 C/T genotipo motery
rodikliais (p < 0,05). Nustatytas tik kairés plaStakos jégos rodiklio reik§mingas
skirtumas tarp ACTN3 T/T genotipo vyry ir motery. Analizuojant tyrimo
statistinius fenotipo parametrus, reikSmingy skirtumy tarp ACTN3 C/C, C/T ir
T/T genotipu grupése nenustatyta. Lietuvos sportininky fizinio i$sivystymo ir
funkcinio pajégumo rodikliy pasiskirstymas grupése pagal ACTN3 C/T
polimorfizmo genotipus pateiktas 4.7 lentel¢je.

[vairiy sporto Saky Lietuvos sportininky fizinio i§sivystymo ir funkcinio
pajégumo rodikliy pasiskirstymas grupése pagal ACTN3 C/T polimorfizmo
genotipus pateiktas 4.8 lentel¢je. Greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grup¢je tarp visy ACTN3 genotipy sportininky (ir C/C, ir C/T, ir T/T) VRSG,
AARG, raumeny masé bei abieju plastaky jégos rodikliai buvo reikSmingai
didesni, palyginus su kity sporto Sakuy grupiu sportininkais (p < 0,05). Greicio
ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupés ACTN3 T/T genotipo sportininky
VRSG buvo didesnis negu ACTN3 C/C ir C/T sportininky visose sporto Saky
grupése (p <0,05). IStvermes bei grei€io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
ACTN3 T/T genotipo sportininky AARG rodiklis buvo didesnis nei kity
sportininky (Zr. 4.8 lentelg). Anaerobinio pajégumo rodikliy (VRSG ir AARG)
statistiniai skirtumai tarp ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy atitinkamose
sporto Saky grupése pateikti 4.9 pav.
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4.9 pav. Anaerobinio pajégumo rodikliu (VRSG ir AARGQG) statistiniai
skirtumai tarp ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy atitinkamose sporto Saky
grupése.

Fizinio i8sivystymo GPT rodiklio didesnés reikSmeés buvo iStvermeés
reikalaujanciy sporto Saky grupés ACTN3 visy genotipy sportininky, palyginus
su kity sporto Sakuy grupiy sportininkais (p <0,05). Aerobinio pajégumo
rodiklio RI rezultatai buvo daug geresni ACTN3 C/T (3,1 £1,5; F=10,73;
p=0,000) ir T/T (2,0£1,5; F=3,38; p=0,05) genotipo iStvermes
reikalaujanciy sporto Saky grupés sportininky, palyginus su kitais sportininkais,
o MDS geresnis rezultatas buvo nustatytas tarp ACTN3 C/C
(61,1 £11,4 ml/min/kg; F=1,34; p=0,273) genotipo grei¢io ir jégos
reikalaujanciy sporto Sakuy sportininky (zr. 4.8 lentelg). Aerobinio pajégumo
(Rufjé indekso) ir MDS rodikliy skirtumas tarp ACTN3 C/T polimorfizmo

genotipy atitinkamose sporto Saky grupése pavaizduotas 4.10 paveiksle
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4.10 pav. Aerobinio pajégumo — Rufjé indekso ir maksimalaus deguonies
suvartojimo rodikliy skirtumas tarp ACTN3 C/T polimorfizmo genotipu
atitinkamose sporto Saky grupése.

ACTN3 C/T polimorfizmo genotipy statistiné analizé¢ sportininky
grupése pagal kvalifikacija parodé reikSminga fenotipiniy rodikliy skirtuma.
Fizinio iSsivystymo (tigis, svoris, RbM, RmM, RRMI, GPT) ir anaerobinio
pajégumo (VRSG, AARG) rodikliai reikSmingai skyrési tarp ACTN3 C/C
genotipo sportininky (p < 0,05); Ggis, svoris, RbM, RRMI, GPT ir plastaky
jéga skyreési tarp ACTN3 C/T genotipo sportininky, ta¢iau tik gyvybinio
plauciy tirio rodiklis reikSmingai skyrési tarp ACTN3 T/T genotipo
sportininky: elitiniy sportininky GPT (6,1 + 0,4 1) buvo didesnis negu subelito
ir neelito sportininky (F = 6,63; p = 0,003) (4.15 lentel¢). ReikSmingy skirtumy
tarp aerobinio pajégumo rodikliy, RI ir MDS atskirose sportininky grupése
nenustatyta, taciau pastebéta, kad ACTN3 T/T genotipo subelito MDS
(66,5 £ 7,8 ml/min/kg) buvo didziausias (F =2,16; p=0,148), RI reikSmes
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ACTN3 C/T (2,3+£2,3; F=12,65; p=0,000) ir T/T (2,3+£0,4; F=0,67;
p=0,52) genotipo elitiniy sportininky buvo mazesnés, palyginus su kity
sportininky RI (zr. 4.9 lentelg).

Darbo metu buvo taikytas tiesinés regresijos modelis, kuriuo buvo
vertinama priklausomybé¢ tarp nepriklausomy kintamyju (sportininky ACTN3
C/T polimorfizmo genotipy, amziaus, sporto grupés, lyties, riebaly masés,
raumeny masés) ir priklausomy kintamyjy (anaerobinio pajégumo rodiklio
VRSG ir AARG arba aerobinio pajégumo rodikliy RI ir MDS), — regresijos
modelis sudarytas kiekvienam rodikliui atskirai. Remiantis tiesinés regresijos
analizés duomenimis nustatyta, kad sportininky ACTN3 C/T polimorfizmo
genotipai (p =0,048), amzius (p =0,018), lytis (p=0,009), raumeny mase
(p =0,000) ir sporto kategorija (p = 0,040) turi reikSmingos itakos VRSG testo
rezultatams (R *= 0,524). Kuo greitj ir jéga ugdantys T/T genotipo sportininkai
yra vyresnio amziaus, tuo geresnis VRSG rezultatas. Regresinés analizes
rezultatai rodo, kad ACTN3 C/T ir T/T genotipo sportininkai, ypa¢ moterys, yra
daug iStvermingesni. Sportininky AARG rodiklio reik§méms didelé itaka turi
ACTN3 polimorfizmo T/T ir C/T genotipai (p=0,104), raumeny mase
(p = 0,000) ir riebaly masé (p = 0,038) (R*= 0,419). ACTN3 C/T polimorfizmo
poveikis vyry ir motery fenotipui yra skirtingas. Tiesinés regresijos modelio
taikymas tiriant nepriklausomy kintamuyjy jtaka aerobinio pajégumo rodikliams
RI (R*=0,200) ir MDS (R*=0,052) nebuvo tinkamas. Ta¢iau iSrySkéjo
tendencija, kad RI rodiklis priklauso nuo sportininko amziaus (p = 0,000),
riebaly masés (p=0,030) ir nuo sporto Sakos (p=0,004): ACTN3 C/C
genotipo sportininkai susij¢ su greiciu ir jéga, ju RI rodiklio rezultatai buvo
didesni palyginus su T/T genotipo sportininkais iStvermeés grupéje.
Heterozigotinio ACTN3 C/T genotipo sportininkai (ypa¢ vyrai) uzémeé tarping
padéti, ju rySys pastebimas ir su iStvermés, ir su greiCio bei jégos
reikalaujan¢iomis sporto Sakomis. Apibendrinant regresinés analizés rezultatus
galima teigti, kad ACTN3 ir C/C, ir C/T, ir T/T genotipo sportininkai pasizymi

ir iStvermes, ir greicio bei jégos savybémis.
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4.4. Lietuvos sportininky AGTR1 A/C polimorfizmo analizés rezultatai

Pagal AGTRI A/C (c.1166A>C) polimorfizma istirti tik 149 (112 vyry
ir 37 moterys) Lietuvos sportininkai bei 240 (180 vyry ir 60 motery) bendros
Lietuvos populiacijos asmeny. Tiriamyjy skaicius, lyginant su Kkity
polimorfizmy tyrimais, buvo mazesnis d¢l tam tikry darbo apribojimy
(polimorfizmas parinktas 2009 mety pabaigoje, o finansavimas buvo gautas tik
2010 metais).

Remiantis HardZio ir Vainbergo désniu, buvo statistiSkai ivertinti
AGTRI A/C polimorfizmo genotipy dazniai tiriamosiose grupése. Genotipy ir
aleliy dazniai sportininky grupéje bei bendroje Lietuvos populiacijoje pateikti

4.10 lentel¢je.

4.10 lentelé. Lietuvos sportininky bei kontrolinés grupées AGTRI A/C
polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstymas.

Aleliy AGTRI geno A/C polimorfizmo genotipy

. . dazniai % dazniai % 2 ,
Sporto Saky grupé N w g [AJ[A] L4][C] 1CIC X |pverté
E T E T E T

Kviso | 77 | 70,8 |292 | 50,6 | 50,1 | 403 | 414 | 9,1 | 85 | 0,05 | 0,823

I grupé vyrai 58 | 70,7 1293 | 51,7 | 50,0 [37,9% | 414 | 103% | 86 | 042 | 0,517

moterys | 19 | 71,1 |289 | 474 | 50,5 | 474 | 41,2 | 53 84 | 044 | 0,507

Kviso | 30 | 66,7 |333(40,0% | 445 [533* | 44,5 | 6,7* | 11,1 | 1,2 | 0273

Mgrupé  |vyrai 25 | 64,0 36,0 |36,0% | 41,0 [ 56,0% | 46,1 | 80% | 129 | 1,16 | 0,281

moterys | 5 80 | 20 | 60,08 | 64,0 |400% | 32,0 | 0,08 | 40 | 0,31 | 0,578

i viso 42 | 72,6 274|595 | 52,7 | 262 | 398 | 143 | 75 | 49 | 0,027

M grupé  |vyrai 29 | 69,0 |31,0(552% | 47,6 [27.6% | 428 | 1728 | 9,6 | 3,67 | 0,055

moterys | 13 | 80,8 {192 | 69,2 | 652 | 23,1 | 31,1 | 7,7 | 3,7 | 0,86 | 0,354

i viso 149 | 70,5 |29,5 | 51,0 | 49,7 | 389 | 41,6 | 10,1 | 87 | 0,62 | 0,431

Bviso 1o i [ 112 [ 688 [312] 491 | 473 [ 393 | 430 | 116 | 98 | 082 | 0365
sportininky
moterys | 37 | 75,7 |243 | 568 | 573 | 37.8 | 368 | 54 | 59 | 003 | 0862
‘viso | 240 | 723 |27.7 [550% | 52,3 |34,6% | 40,1 |104* | 7,7 | 4,49 | 0,034
Lietuvos | o T 180 | 742 [258 | 56,15 | 550 [360° [3832] 798 | 667 | 06 | 0438
populiacija

moterys | 60 | 66,7 |33,3 | 51,7 | 444 | 30,0 | 444 | 183 | 11,1 | 6,34 | 0,011

N — tiriamyjy skaicius; I grupé — iStvermés reikalaujanciy sporto Saky atstovai; Il grupé — greiéio ir
jégos reikalaujanéiy sporto Saky atstovai; III grupé — zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovai; E —
eksperimentiniai duomenys; T — teoriSkai tikétini duomenys (apskaiCiuojami remiantis Hardzio ir
Vainbergo désniu, * ir p), * p < 0,05 — reik§mingi genotipy dazniy skirtumai tiriamujy sportininky ir
kontrolinéje grupése; * p < 0,05 - reik§mingi skirtumai tarp genotipy daZniy vyry ir motery grupése.
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Genotipy pasiskirstymo nukrypimy nuo reikSmiy, apskaiCiuoty pagal
H-V désnj, tirlamyju sportininky grupéje nebuvo nustatyta (p > 0,05), iSskyrus
zaidimy ir dvikovos sportininky grupéje (p < 0,05). AGTRI A/C polimorfizmo
genotipy pasiskirstymas kontrolingje grupéje nukrypsta nuo H-V désnio, nors
visi tiriamieji buvo skirtingy Lietuvos etnolingvistiniy grupiy atstovai
(p <0,05). AGTRI A/C polimorfizmo aleliy dazniy pasiskirstymas sportininky
ir kontrolinéje grupése reikSmingai nesiskyre.

Bendroje Lietuvos populiacijoje AGTRI C alelio daznis (27,7%) buvo
retesnis, palyginus su sportininky AGTRI C alelio dazniu (29,5%) (p > 0,05).
AGTRI C alelio daznis grei€io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupeje
(33,3%) buvo daznesnis, palyginus su kitomis sporto Saky grupémis ir su
kontroline grupe (p > 0,05).

Palyginus visy tiriamyjy sportininky ir kontrolinés grupés asmeny
AGTRI A/C polimorfizmo genotipy ir aleliy daznius, reikSmingy skirtumy
nenustatyta. Taciau pastebéta, kad grei€io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grupés atstovy genotipy dazniai reikSmingai skyrési nuo kontrolinés grupés
asmeny (sportininky AA/AC/CC: 40,0/53,3/6,7%; kontrolinés grupés
AA/AC/CC: 55,0/34,6/10,4%; p =0,04). Greicio ir jégos sportininky grupéje
nebuvo nei vienos AGTRI C/C genotipo sportininkés, be to, visoje grupéje
buvo didesnis AGTRI A/C heterozigotinio genotipo sportininky skaicius. Vyry
genotipy daZzniai reikSmingai skyrési nuo motery (vyru AA/AC/CC:
36,0/56,0/8,0%; motery AA/AC/CC: 60,0/40,0/0,0%; p = 0,0002). Sios grupés
vyry genotipy dazniai reikSmingai skyrési ir nuo kity sporto Saky grupiy, ir nuo
kontrolinés grupés vyry (greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupés vyry
AA/AC/CC: 36,0/56,0/8,0%; 1Stvermes reikalaujanciy sporto Saky grupés vyry
AA/AC/CC: 51,7/37,9/10,3% (p =0,04); zaidimu ir dvikovos sportininky
AA/AC/CC: 55,2/27,6/17,2% (p=0,0003); kontrolinés grupés vyry
AA/AC/CC: 56,1/36,0/7,9% (p = 0,01)).
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4.11 lentelé. AGTRI polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstymas
Lietuvos sportininky grupése pagal kvalifikacija bei kontrolinéje grupéje.

Aleliy daZniai, AGTRI geno A/C polimorfizmo genotipy
% dazniai, % 7

[A][A] [Aldg I(9/(9]

Mg E T E T E T

iviso | 40 | 663* | 33,7* | 450% | 439 | 42,5% | 447 | 125% | 114 | 01 | 0,752

Tiriamieji N p verté

Elito

sporti-  |vyrai 32| 761 | 239 | 43,7 | 436 | 438 | 451 | 125 | 11,8 | 003 | 0,862

minkai | terys | 8 | 688 | 313 | 500 | 472 | 375 | 430 | 125 | 98 | 013 | 0718

e e * * * * *

Subelit [BYis0 | 49 | BL6* | 184* | 673* | 666 | 286* | 300 | 41* | 34 | 0,11 | 0,740

sporti-  |vyrai 28 | 82,1 | 179 | 679 | 675 | 286 | 293 | 3,6 | 32 |002]0887

minkai | erys | 21 | 81,0 | 190 | 667 | 655 | 286 | 309 | 47 | 36 | 0,11 |0.740
. iviso | 60 | 642% | 358% | 41,7% | 412 | 450* | 460 | 133* | 12,8 | 0,03 | 0,862

Neelito

sporti- vyrai 52 | 63,5 | 36,5 | 423 | 40,3 | 423 | 464 | 154 | 133 | 04 | 0,527

ninkai moterys | 8 68,8 | 312 | 37,5 | 472 | 62,5 | 43,0 0,0 9,8 | 1,650,199

Lietuvos |ISviso | 240 | 72,3* | 27,7* | 55,0* | 52,3 | 34,6* | 40,1 | 104* | 7,7 | 4,49 | 0,034

ﬁgg}‘; vyrai 180 | 742 | 258 | 56,18 | 550 | 36,0° | 3832 | 7.9° | 6,67 | 06 |0438

(kontrolé) jmoterys | 60 | 66,7 | 333 | 51,7 | 444 | 30,0 | 444 | 183 | 11,1 | 6,34 | 0,011
N - tiriamyjy skaiius; E — eksperimentiniai duomenys; T - teoriSkai tikétini duomenys
(apskai&iuojami remiantis Hardzio ir Vainbergo désniu, * ir p); * p < 0,05 — reik§mingi skirtumai tarp
subelito grupés genotipy ir aleliy dazniy, lyginant su kitomis grupémis.

Kitame tyrimo etape sportininkai buvo suskirstyti | grupes pagal
sporting kvalifikacija. Tyrimo rezultatai rodo, kad genotipu pasiskirstymo
nukrypimy nuo reikSmiy, apskai¢iuoty pagal H-V désni, nebuvo nustatyta (Zr.
4.11 lentelg). Palyginus tiriamyjy sportininky grupiy bei kontrolinés grupés
asmeny genotipw/aleliu daznius, buvo nustatyti reikSmingi skirtumai tarp
sportininky kvalifikacijos grupiy bei tarp subelito grupés ir kontrolinés grupés.
Pastebéta, kad subelito grupéje AGTRI genotipy ir aleliy dazniai reikSmingai
skyrési nuo elito ir neelito grupiu (p < 0,05). Grupiu viduje genotipy ir aleliy
dazniy skirtumas tarp ly¢iy nenustatytas. Taciau tarp sporto Sakuy grupiy tiek
vyry, tiek motery genotipy/aleliy dazniai skyrési reikSmingai (p < 0,05) (Zr.
4.11 lentelg). Subelito (olimpinio rezervo) sportininky grupés iSskirtinumas
gali biiti susijes su sportininky genotipy dazniy pasiskirstymu Sioje grupéje:
AGTRI C/C genotipas nustatytas tik dviems sportininkams (1 vyras ir 1
moteris), kurie sudaré 3,4% visuy nustatyty genotipy, o atitinkamai C alelio

daznis buvo daug retesnis, palyginus su kitomis sporto Saky grupémis ir su
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kontroline grupe. Subelito grup¢ sudaré iStvermés reikalaujanciy sporto Saky
(38,8%), greicio ir jegos reikalaujanciy sporto Saky (26,5%) bei Zaidimy ir
dvikovos sporto Saky (34,7%) atstovai. Taigi dél sportininky pasiskirstymo
grupéje klaidingo genotipy dazniy svyravimo nebuvo.

Lietuvos sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo
fenotipiniai rodikliai kiekvienam AGTRI A/C polimorfizmo genotipui buvo
lyginami taikant vienfaktorés dispersinés (ANOVA) analizés metoda. Statistine
analiz¢ parodé sportininky fenotipiniy rodikliy skirtumus, priklausancius nuo
AGTRI A/C polimorfizmo (4.12, 4.13, 4.14 lentelées).

Lietuvos sportininky fizinio i§sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliy
pasiskirstymas vyry ir motery grupése pagal AGTRI A/C polimorfizmo
genotipus pateiktas 4.12 lentel¢je. Dispersiné analizé sportininky grupése
parodé reikSminga fenotipiniy rodikliy skirtuma: AGTRI A/A genotipo vyry
fizinio 1iSsivystymo rodikliai (Gigis, svoris, raumeny mas¢, RRMI, GPT,
plaStaky jéga) ir anaerobinio pajégumo rodikliai (VRSG ir AARG) buvo
didesni, o riebaly masé ir aerobinio pajégumo rodiklis RI buvo maZzesni,
palyginus su AGTRI A/A genotipo motery rodikliais (p <0,05); AGTRI A/C
genotipo vyry tgis, svoris, KMI, raumeny masé, RRMI, GPT, plasStaky jéga,
VRSG ir AARG rodikliai buvo didesni, palyginus su AGTRI A/C genotipo
motery rodikliais (p <0,05); AGTRI C/C genotipo vyruy plaStaky jégos
rodikliai, VRSG, AARG ir RI buvo didesni, palyginus su AGTRI C/C genotipo
motery rodikliais (p <0,05). Nustatyta, kad AGTRI A/A genotipo vyry
kraujotakos ir kvépavimo funkcing bikle apibiudinantis rodiklis MDS
(58,2 £ 11,0 ml/min/kg) buvo didesnis, palyginus su AGTRI A/C ir C/C
genotipo vyry MDS (atitinkamai 54,0 £ 11,2 ml/min/kg ir
47,6 + 6,8 ml/min/kg; p <0,05). Sportuojan¢iy motery grupéje reikSmingy
fenotipiniy rodikliy skirtumy tarp genotipu nenustatyta.

Statistiniai fenotipiniy rodikliy skirtumai jvairiy sporto Sakuy grupése
pagal AGTRI A/C polimorfizma pateikti 4.13 lentel¢je. Nustatyta, kad AGTRI
C/C genotipo grei¢io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupés atstovy

raumeny mase, abiejuy plaStaky jéga, VRSG, AARG ir RI buvo reikSmingai
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didesni, palyginus su kity grupiy sportininkais (p <0,05). Visu AGTRI
genotipy (ypa¢ C/C genotipo) iStvermes reikalaujanéiy sporto Saky grupés
atstovy GPT buvo didesnis, o RI mazesnis, palyginus su kity grupiu
sportininkais (p < 0,05). AGTRI A/A genotipo sportininky MDS rodiklis buvo
didesnis, palyginus su AGTRI A/C ir C/C genotipo sportininkais (p < 0,05)
(4.11 pav.).

70
o0
=
= ° A
& 50 o—
: - g
E —— —e
§
30 w
| % ; | e s I *Zaidimyir
| *IStvermés  *GreiCio ir jégos dvikovos :
—o— A/A 57,5 1 56,3 1 57,9 |
—e— A/C | 53,6 ; 54,3 ; 54,7 ;
—e—CIC | 49,6 | 47,8 | 473

4.11 pav. Sportininky aerobinio pajégumo rodiklio (maksimalaus deguonies
suvartojimo) skirtumas tarp AGTRI A/C polimorfizmo genotipy atitinkamose
sporto Saky grupése.

Sportininky fenotipiniy rodikliy pasiskirstymas kvalifikacijos grupése
pagal AGTRI A/C polimorfizma pateiktas 4.14 lenteléje. Nustatyta, kad
heterozigotinio AGTRI A/C genotipo elitiniy sportininky fizinio i$sivystymo
rodiklis GPT (5,8 £ 0,9 1) buvo reikSmingai didesnis, palyginus su kity grupiy
sportininkais (subelito — 5,3 £ 1,0 1; neelito — 4,910,8 1; p <0,05). Pastebéta,
kad Rufj¢ indekso reik§meés buvo geresnés visy elitiniy sportininky (ir AGTR1
A/A, ir A/C, ir C/C genotipy grupése), palyginus su kity grupiy sportininkais
(p<0,05). AGTRI A/A genotipo elitiniy sportininky aerobinio pajégumo
rodiklis MDS (57,5 £ 10,5 ml/min/kg) buvo daug didesnis, palyginus su
AGTRI C/C genotipo elitiniais sportininkais (45,2 = 7,5 ml/min/kg, p < 0,05).

Taikant tiesinés regresijos modeli, buvo analizuojama priklausomybé
nepriklausomy kintamyjy (sportininky AGTRI A/C polimorfizmo genotipy,

amzZiaus, sporto grupés, lyties, riebaly masés, raumeny masés) nuo
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priklausomy kintamyju (anaerobinio pajégumo rodikliy VRSG arba AARG ir
aerobinio pajégumo rodikliy RI arba MDS), — regresijos modelis buvo
sudarytas kiekvienam rodikliui atskirai. Remiantis regresinés analizés
duomenimis buvo nustatyta, kad visy tiriamyju sportininky lytis (p = 0,008),
riebaly mase (p = 0,034) ir raumeny masé (p = 0,000) turi stipry rysi su AARG
(R*=0,575). Rezultatai rodo, kad kuo didesné sportininko raumeny masé ir
mazesn¢ riebaly mas¢, tuo geresnis AARG rezultatas. AGTRI A/C
polimorfizmo itaka vyry ir motery Siam fizinio pajégumo fenotipui yra
skirtinga. Greicio ir jégos grupés AGTRI C/C genotipo vyrai ir AGTRI A/C
genotipo moteris daugiau susij¢ su didesniu AARG.

Nustatyta ir VRSG priklausomybé nuo sportininky raumeny maseés (kuo
didesné RmM, tuo geresnis AARG rezultatas, p =0,000) bei nuo nustatyto
genotipo pagal AGTRI A/C polimorfizma (R*=0,421). Grei¢io ir jégos
reikalaujanciy sporto Saky grupés AGTRI C/C genotipo vyrai bei AGTRI A/C
genotipo moterys daugiau susije su didesniu VRSG.

Tiesinés regresijos modelio taikymas tiriant nepriklausomuy kintamuyju
itaka aerobinio pajégumo rodikliui MDS ( R*= 0,010) nebuvo tinkamas. Taciau
iSry§kéjo tendencija, kad RI (R*= 0,220) priklauso nuo sportininko amZiaus
(p=0,017), riebaly masés (p=0,004), nuo sporto Sakos (iStvermes
reikalaujancioje) (p =0,011) ir AGTRI C/C genotipo. Heterozigotinio AGTRI
A/C genotipo sportininkai uzémeé tarping padéti, ju rySys pastebimas ir su
1Stvermés, ir su greicio bei jégos reikalaujan¢iomis sporto Sakomis.

Apibendrinant regresinés analizés rezultatus galima teigti, kad visy tirty
sportininky AGTR1 (A/A, A/C ir C/C) genotipai rodo savita ypatybeg, juy rySys

gali buti siejamas kaip su greiciu ir jéga, taip ir su iStverme.
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4.5. Lietuvos sportininky ACE I/D polimorfizmo analizés rezultatai

Darbo metu pagal ACE I/D polimorfizma buvo istirti 630 (566 vyrai ir
64 moterys) Lietuvos sportininkai bei 250 (167 vyrai ir 83 moterys) bendros
populiacijos asmenys (kontroliné grupé¢).

Taikant Hardzio ir Vainbergo désni, buvo statistiSkai jvertinti genotipy
dazniai tiriamosiose grupése. Genotipy ir aleliy dazniai sportininky grupéje bei

bendroje Lietuvos populiacijoje pateikti 4.15 lenteléje.

4.15 lentelé. Lietuvos sportininky bei kontrolinés grupés ACE 1/D
polimorfizmo genotipy ir aleliy daZniy pasiskirstymas.

Aleliy ACE geno 1I/D polimorfizmo genotipy
e .. dazniai, % dazniai, % X
Tiriamieji N 2 > verté
! [mm [1[D] [DI[D] Lo |p

W™ 17 TE [T [ E [T

Kviso | 101 | 50,0 | 50,0 | 26,7 | 25,0 | 46,5 | 50,0 | 26,7 | 250 | 049 | 0,484

Igrupé |vyrai 80 | 51,9 | 48,1 | 28,8%| 269 | 4628 | 499 | 2508 | 232 | 043 | 0,512

moterys | 21 | 429 | 57,1 | 19,0 | 184 | 476 | 49 | 333 | 327 | 0,02 | 0887

i§ viso 51 | 52,0 | 48,0 | 23,5% | 27,0 | 56,9* | 49,9 | 19,6* | 23,1 | 0,99 0,32

I grupé |vyrai 46 | 522 | 478 [ 21,78 | 272 | 60,98 | 499 | 174% | 229 | 222 | 0,136

moterys 5 50,0 | 50,0 | 40,0 | 25,0 | 20,0 | 50,0 | 40,0 | 25,0 1,8 |0,1797

i viso 478 | 48,7 | 51,3 | 253* | 23,7 | 46,9% | 50,0 | 27,8 | 26,3 | 1,85 | 0,174

Il grupé | vyrai 440 | 484 | 51,6 | 2578 | 234 | 455% | 50,0 | 2898 | 26,6 | 3,56 | 0,059

moterys | 38 | 52,6 | 474 | 21,1 | 27,7 | 63,1 | 499 | 158 | 224 | 2,7 | 0,1003

viso | 630 | 492% |50,8% | 254% | 242 | 47,6 | 50,0 | 27,0+ | 258 | 141 | 0235
;;z;st" vyrai 566 | 492 | 50,8 | 25,8 | 242 | 468 | 500 | 274 | 258 | 227 | 0,132

ninky moterys | 64 | 492 | 50,8 | 21,9 | 242 | 542 | 50,0 | 24,1 | 25,8 | 0,57 | 04502

Lietuvos |iS viso 250 | 42,6* | 57.4* | 23,6% | 18,1 | 38,0 | 48.9 | 38,4* | 32,9 | 12,43 | 0,0004

ggp“ha' vyrai 167 | 395 | 605 | 24.6% | 15,6 | 29.9% | 47.8 | 45,58 | 36,6 | 2332 | 0,0000

(kontrol¢) |moterys | 83 | 488 | 51,2 | 21,7 | 23,8 | 54,2 | 50,0 | 24,1 | 26,2 | 0,6 0,438

N — tiriamyjy skaiius; I grupé — iStvermés sporto Saky atstovai; II grupé — greiti ir jéga ugdantys
sportininkai; III grupé — Zaidimy ir dvikovos sporto $aky atstovai; E — eksperimentiniai duomenys; T —
teoriskai tikétini duomenys (skai¢iuojami remiantis HardZio ir Vainbergo désniu, ” ir p); * p < 0,05 —
reik§mingi tiriamujy sportininky genotipy ar aleliy dazniy skirtumai, palyginus su kontroline grupe; *
p <0,05 — reikSmingi tiriamyjy sportininky genotipy dazniy skirtumai vyry ir motery grupése,
palyginus su kontrolinés grupés vyry ir motery genotipy dazniais.

Tyrimo rezultatai rodo, kad genotipy pasiskirstymas tiriamyjy sportininky
grup¢je atitiko Hardzio ir Vainbergo (H-V) désni. Taciau ACE 1/D
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polimorfizmo genotipy pasiskirstymas kontrolingje grupéje nukrypsta nuo H-V
désnio, nors visi tiriamieji buvo Sesiy skirtingy Lietuvos etnolingvistiniy grupiy
gyventojai. Pastebéta, kad kontrolinéje grupéje vyry ir motery genotipy
(=15412; df. =2; p=0,0005) ir aleliy (¥*=3,901; d.f.=1; p=0,048)
dazniai reikSmingai skiriasi.

Palyginus visy tiriamyjy sportininky genotipuy daznius buvo nustatyta,
kad sportininky genotipy daZniai reikSmingai skyrési nuo kontrolinés
nesportuojanéiy asmeny grupés genotipy dazniy (x°=11,638; d.f.=2;
p=0,003): ACE I/l ir I/D genotipy dazniai tarp sportininky yra didesni, o0 ACE
D/D genotipo — daug mazesni nei bendroje Lietuvos populiacijoje (zr. 4.15
lentelg). YpaC reikSmingas genotipu dazniy skirtumas pastebétas greifio ir
jégos (x2 =791;d.f. =2; p=0,019) bei zaidimy ir dvikovos (x2 =8,97;d.f.=2;
p=0,011) grupése, lyginant su genotipy dazniais kontrolinéje grupéje (4.12

pav.).
100% -
19,6

26,7 t 27,8
O 4 o
w0 —

46,5 569 46,9 O
40% - 38
20% - 1

26i7 %%% 2% 3 %% % =

0% T
IStvermés N=101 *Jégos ir greitumo *Zaidimy ir Kontrolé
N=51 dvikovos N=478

4.12 pav. ACE 1/D polimorfizmo genotipy dazniy pasiskirstymas sportininky
grupése ir bendroje Lietuvos populiacijoje.

Palyginus aleliy daZnius, buvo nustatyti reikSmingi skirtumai tarp
sportininky ir kontrolinés grupés asmeny (x> =6,27; d.f.=1; p=0,012):
bendroje Lietuvos populiacijoje vyrauja ACE D alelis (57,4%), palyginus su
sportininky grupe (50,8%) (4.13 pav.).
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4.13 pav. ACE 1/D polimorfizmo aleliy dazniy pasiskirstymas sportininky ir
kontrolingje grupése.

ReikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy sportininky grupiy, sudaryty pagal
sporto Sakos specifiSkuma, nenustatyta. Palyginus pagal lyti sportininky ir
kontrolinés grupés asmeny genotipy daznius buvo nustatyta, kad vyriskos
lyties sportininky genotipy dazniai reikSmingai skiriasi nuo kontrolinés grupés
vyry (sportininky II/ID/DD: 25,4/47,6/27,0%; kontrolinés grupés II/ID/DD:
24.,6/29,9/45,5%:; Xz: 22,069; d.f.=2; p=0,0000): iStverm¢ ugdanciy
sportininky  (*=10,307; d.f.=2; p=0,006), greiti ir jéga ugdandiy
sportininky (y*= 16,77; d.f. =2; p = 0,0002), zaidimy ir dvikovos sportininky
(x2= 17,16; d.f.=2; p=0,0002) genotipyu dazniai statistiSkai reikSmingai
skyrési nuo kontrolinés grupés vyru. ACE 1/1 ir I/D genotipo sportuojanciy
vyry pasitaiko dazniau, o ACE D/D genotipo — daug re€iau nei tarp vyry
bendroje Lietuvos populiacijoje (zr. 4.15 lentelg). Taip pat nustatyta, kad
vyriskos lyties sportininky aleliy dazniai reikSmingai skyrési nuo kontrolinés
grupés vyry (p<0,05). Tarp genotipy ir aleliy dazniy motery grupése
reikSmingy skirtumy nenustatyta.

Kadangi zaidimy ir dvikovos sportininky grupéje didziaja dalj sudaré
futbolininkai (n = 400), buvo pabandyta sportininkus suskirstyti pagal pozicija
aikstéje ir nustatyti genotipy bei aleliy dazniy pasiskirstyma Siose tiriamosiose
grupése. Analizés rezultatai parodé, kad genotipu pasiskirstymas tiriamyju

futbolininky grupése atitiko H-V désni. Genotipy ir aleliy dazniy statistiniai
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skirtumai tarp ivairios pozicijos aiksteléje futbolininky grupése ir bendros
Lietuvos populiacijos vyry pateikti 4.16 lentel¢je. Tarp genotipy ir aleliy
dazniy sportininky grupése (pagal pozicija) reikSmingy skirtumy nenustatyta,
taCiau visy tiriamyju futbolininky genotipy dazniai reikSmingai skyrési nuo
kontrolinés grupés vyru. Pastebéta, kad ACE D/D genotipas (atitinkamai ir
ACE D alelis) buvo daug retesnis futbolininky grupése, palyginus su

kontrolinés grupés vyry genotipy daZniais.

4.16 lentelé. ACE 1/D polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstymas
Lietuvos futbolininky grupése ir tarp kontrolinés grupés vyry.

Aleliy . v g

L . v, 5 .| Genotipy dazniai, % R .

Tiriamieji vyrai | N daZniai, % x p verté x p verté
1L D] [ | [j[pj] | [D][D]

Puoléjai 81 | 42,0 | 58,0 | 0,27 0,601 18,5 46,9 34,6 6,86 0,032*
Gynéjai 124 | 48,4 | 51,6 | 4,56 | 0,033* | 242 | 48,4 27,4 12,57 | 0,002*
Saugai 160 | 48,1 | 51,9 | 4,92 | 0,027* | 26,2 | 43,8 30,0 9,52 0,009*
Vartininkai 35 | 51,4 | 48,6 | 3,38 0,066 25,7 51,4 22,9 7,56 0,023*
Visi 400|472 | 528 | 5,69 | 0,017 | 240 | 465 | 295 | 16,6 | 0,0002*
futbolininkai
Kontrolinés | ;67 | 395 | 605 | - - 246 | 29,9 | 455 ; ;
grupés vyrai

i ir p vertés nurodo skirtuma tarp sportininky grupiy ir kontrolinés grupés vyry. * p < 0,05 —
reik§mingi tiriamyjy sportininky genotipy ar aleliy dazniy skirtumai, palyginus su kontroline grupe.
Kitame tyrimo etape sportininkai buvo suskirstyti 1 grupes pagal
sporting kvalifikacija. Tyrimy rezultatai rodo, kad genotipu pasiskirstymo
nukrypimy nuo reikSmiy, apskaic¢iuoty pagal H-V désni, nustatyta nebuvo (Zr.
4.17 lentelg). Palyginus tiriamyjy sportininky grupés ir kontrolinés grupés
asmeny genotipy ir aleliy daznius, buvo nustatytas reikSmingas skirtumas tarp
subelito sportininky (genotipy dazniy skirtumas: y*=7,73; d.f. =2; p=0,021;
aleliy dazniy skirtumas: y*=6,78; d.f. = 1; p=0,009) ir neelitiniy (genotipy
dazniy skirtumas: xzz 9,96; d.f.=2; p=0,007; aleliy dazniy skirtumas:
=445, df.=1; p=0,035) sportininky, lyginant su genotipy ir aleliy
dazniais kontrolinéje grupéje. Subelito grupéje vyry (x*= 14,735; d.f.=2;
p =0,0006) ir neelitiniy sportininky (5°= 18,85; d.f. =2; p=10,0001) genotipy
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dazniai reikSmingai skyrési nuo kontrolinés grupés vyry. Tarp sportininky
vyrauja ACE U/l ir I/D genotipai, palyginus su bendraja Lietuvos populiacija
(zr. 4.17 lentelg).

4.17 lentelé. ACE 1/D polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstymas
Lietuvos sportininky grupése pagal kvalifikacija bei kontrolingje grupé¢je.
Aleliy daZniai,)  ACE geno I/D polimorfizmo genotipy

Tiriamieji N % dazniai, % 2 | prerte
m | oy i [1][D] [D][D]
E T E T | E T
Elito iSviso | 43 | 477 | 523 | 256 | 22,7 | 442 | 499 | 302 | 274 | 0,56 | 0,454
sportininkai

vyrai 35 | 486 | 514 | 25,7 | 23,6 | 457 | 500 | 28,6 | 264 | 025 | 0,617

moterys | g | 437 | 563 | 250 | 192 | 37,5 | 492 | 37,5 | 31,6 | 0,45 | 0,502

Subelito iSviso | 83 |542% | 458% | 30,1* | 29,4 | 48,2% | 49,6 | 21,7% | 21,0 | 0,07 | 0,791

sportininkai -
vyrai 57 | 57,0 | 43,0 | 31,6 | 32,5 | 50,9 | 49,0 | 17,5 | 18,5 | 0,08 | 0,777

moterys | 26 | 48,1 | 51,9 | 269 | 23,1 | 42,3 | 49,9 | 30,8 | 27,0 | 0,61 | 0,435

Neelito iSviso | 504 [ 485% | 51,5 | 24,6% | 23,5 | 47.8% | 50,0 | 27,6* | 26,5 | 0,92 | 0337

sportininkai -
vyral | 474 | 483 | 51,7 | 25,18 | 233 | 46,4% | 49,9 | 28,5 | 26,7 | 2,37 | 0,124

moterys | 30 | 51,7 | 483 | 16,7 | 26,7 | 70,0 | 49,9 | 13,3 | 234 | 4,84 | 0,028

Lietuvos iSviso | 250 | 42,6 | 57,4*% | 23,6* | 18,1 | 38,0% | 48.9 | 384* | 32,9 | 12,43 | 0,0004

populiacija :
(kontrolé) Vyral 167 | 39,5 | 60,5 | 24,6 | 15,6 | 299 | 47,8 | 455% | 36,6 |23,32|0,0000

moterys | 83 | 488 | 51,2 | 21,7 | 23,8 | 54,2 | 50,0 | 24,1 | 262 | 06 | 0,438

N — tiriamyjy skaicius; E — eksperimentiniai duomenys; T — teoriskai tikétini duomenys (skai¢iuojami,
remiantis Hardzio ir Vainbergo désniu, y” ir p); * p < 0,05 — reik§mingi tiriamyjy sportininky genotipy
ar aleliy dazniy skirtumai, palyginus su kontroline grupe; * p <0,05 — reik§mingi genotipy dazniy
skirtumai tarp tiriamyju sportininky ir kontrolinés grupés pagal lyti.

Lietuvos sportininky fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo
fenotipiniai rodikliai kiekvienam ACE I/D polimorfizmo genotipui buvo
lyginami taikant vienfaktorés dispersinés analizés metoda. Skirtumai laikyti
statistiSkai reikSmingais, kai p <0,05. Bendra statistiné analizé parodé
sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio pajégumo fenotipiniy rodikliy
skirtumus, priklausan¢ius nuo ACE I/D polimorfizmo (4.18, 4.19, 4.20
lentelés).

Dispersiné (ANOVA) vyry ir motery grupiy analizé parode, kad KMI,
RbM, RmM ir VRSG statistiSkai reikSmingai skyrési tarp sportininky pagal
ACE 1/D polimorfizmo genotipus: ACE I/I ir I/D genotipo sportininky (ir vyry,
ir motery grupése) fizinio iSsivystymo rodikliai KMI, RbM, RmM buvo
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reikSmingai didesni, lyginant su ACE D/D genotipo sportininkais (p < 0,05);
ACE 1/ genotipo sportininky (ir vyry, ir motery grupése) anaerobinio
pajégumo rodikliai VRSG ir AARG buvo didesni, negu ACE I/D ir D/D
genotipo sportininky (p <0,05). Be to buvo nustatyti statistiSkai reikSmingi
skirtumai tarp fenotipiniy rodikliy vyry ir motery grupése pagal nustatytus
ACE U1, I/D ir D/D genotipus: vyry RbM reikSmingai mazesné, o RmM, GPT
ir plastaky jéga didesné negu motery (p < 0,05) (Zr. 4.18 lentele). Siy rodikliy
skirtumus lemia vyry ir motery fiziologiniai skirtumai, taciau genotipy itaka
taip pat yra reikSminga.

Dispersin¢ analizé sporto Saky grupése parodé, kad iStvermes
reikalaujanciy sporto Saky sportininkai buvo aukStesni nei kity sporto Saky
grupiy sportininkai. Taciau tigio skirtumai tarp skirtingy genotipy sportininky
gali priklausyti nuo amziaus skirtumy, nes yra nustatyta koreliacija tarp
amziaus ir @igio (r =0,553; p =0,001). IStverme¢ ugdanciy sportininky amziaus
vidurkis buvo 24,8 £+ 6,5 metai, greit] ir jéga ugdanciy sportininky — 22,1 £ 5,9
metai, zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovy — 20,9 + 5,7 metai.

Nustatyta, kad greiCio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupéje
anaerobinio pajégumo (VRSG, AARG) ir abiejy plastaky jégos rodikliai buvo
reikSmingai didesni, palyginus su kitomis grupémis. Pastebétas rySys tarp Siy
rodikliy ir ACE 1/D polimorfizmo genotipy: deSinés ir kairés plaStaky jégos
dydis buvo daug mazesnis ACE D/D genotipo zaidimy ir dvikovos sporto Saky
atstovy, palyginus su ACE I/ ir I/D genotipo sportininkais; ACE I/ genotipo
grei€io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky sportininky VRSG, AARG buvo
didesni, palyginus su ACE 1/D ir D/D genotipo sportininkais (zr. 4.19 lentelg).
Anaerobinio pajégumo rodikliy (VRSG ir AARG) statistiniai skirtumai tarp
ACE 1/D polimorfizmo genotipy atitinkamose sporto Saky grupése pateikti 4.14

paveiksle.
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4.14 pav. Anaerobinio pajégumo rodikliy (VRSG ir AARGQG) statistiniai
skirtumai tarp ACE I/D polimorfizmo genotipy atitinkamose sporto Saky
grupese.

Aerobinio  pajégumo rodiklis RI, buvo maZesnis iStvermés
reikalaujanciy sporto Saky grupéje, palyginus su kitomis sporto Saky grupémis.
Sis rodiklis rodo gera sportininky treniruotuma ir aerobinj pajéguma.
Nustatytas rySys tarp ACE 1/D polimorfizmo genotipy ir RI: ACE D/D
genotipo iStverme¢ ugdanciy sportininky RI buvo mazesnis, palyginus su ACE
I/ ir I/D genotipo sportininkais. MDS rodiklio reikSmés buvo didesnés tarp
ACE 1/D genotipo grei€io ir jégos reikalaujancios sporto grupés atstovy,
palyginus su kitais sportininkais (Zr. 4.19 lentelg, 4.16 pav.). Aerobinio
pajégumo rodikliy (RI ir MDS) pasiskirstymas tarp ACE 1/D polimorfizmo
genotipy atskirose sporto Saky grupése pateiktas 4.15 paveiksle.
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4.15 pav. Aerobinio pajégumo rodikliy (Rufjé indekso ir maksimalaus
deguonies suvartojimo) pasiskirstymas tarp ACE 1/D polimorfizmo genotipy
atitinkamose sporto Saky grupése.

Nustatyti reikSmingi skirtumai tarp ACE 1/D polimorfizmo ir fizinio
18sivystymo bei funkcinio pajégumo rodikliy jvairios kvalifikacijos sportininky
grupése: ACE I/l genotipo elitiniy sportininky buvo didesné RmM ir didesni
anaerobinio pajégumo VRSG, AARG bei plastaky jégos rodikliai, palyginus su
ACE 1/D ir D/D genotipo sportininkais (tiek elito, tiek ir subelito bei neelito
grupése) (p < 0,05). Visy elitiniy (ACE I/1, ir I/D ir D/D genotipo) sportininky
aerobinio pajégumo rodiklis RI buvo daug mazesnis, palyginus su subelito ir
neelito grupiy sportininkais. Visy tirilamyju sportininky MDS rodikliai

atskirose sportininky grupése smarkiai nesiskyré, taciau pastebéta, kad ACE
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heterozigotinio I/D genotipo subelito sportininky MDS rodiklio rezultatai daug
geresni, palyginus su kitais sportininkais (4.20 lentel¢).

Darbo metu buvo taikytas tiesinés regresijos modelis, kuriuo buvo
vertinama priklausomybé tarp nepriklausomuy kintamuyju (sportininky ACE /D
polimorfizmo genotipy, amZiaus, sporto grupes, lyties, riebaly masés, raumeny
mases) ir priklausomy kintamyjy (anaerobinio pajégumo rodikliy VRSG ir
AARG arba aerobiniy pajégumo rodikliy RI ir MDS), — regresijos modelis
sudarytas kiekvienam rodikliui atskirai. Tiesinés regresijos modelio
tinkamumas vertintas pagal koreguota determinacijos koeficienta R*(kai
R*>>0,20 — tiesinés regresijos modelis laikomas tinkamu). Nepriklausomy
rodikliy rySio stiprumas priklausomam rodikliui buvo vertinamas pagal
regresijos modelio parametro jver¢io p reikSme. Nustatyta, kad ACE 1/D
polimorfizmo genotipai (p = 0,033), sporto grupiy specifiSkumas (p = 0,017),
sportininko lytis (p = 0,037), amzius (p = 0,017) ir raumeny mase¢ (p = 0,000)
52% lemia VRSG rodiklj (R*= 0,52). Kuo vyresnio amZziaus sportininkai, tuo
geresni VRSG rodiklio rezultatai. Vertinant AARG rodiklj, buvo nustatyta
statistiSkai  reikSminga ACE I/D polimorfizmo genotipy (p=0,081),
sportininko lyties (p =0,025) ir raumeny masés (p =0,000) rodikliy jtaka
(R*=0,443). Regresinés analizés rezultatai rodo, kad didesnés raumeny masés
ir maZesnés riebaly masés sportininky VRSG ir AARG rodikliai yra geresni
(aukstesni).

Nustatytas ir ACE genotipy itakos pasiskirstymas tarp sporto Saky
grupiv: ACE D/D genotipo sportininkai yra susij¢ su iStverme, ACE /I
genotipo sportininkai — su grei¢iu ir jéga, o ACE I/D genotipo sportininkai
uzéme tarping padéti, ju rySys pastebimas ir su iStvermes, ir su grei¢io bei
jégos reikalaujanciomis sporto Sakomis. Tiesinés regresijos modelio taikymas
tiriant nepriklausomy kintamyjy jtaka aerobinio pajégumo rodikliams RI

(R*=0,172) ir MDS ( R*= 0,020) nebuvo taikomas.
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4.6. Lietuvos sportininky PPARGCIA G/A polimorfizmo analizés rezultatai

Darbo metu pagal PPARGCIA G/A (p.Gly482Ser) polimorfizma buvo
1Stirti 607 (543 vyrai ir 64 moterys) Lietuvos sportininkai bei 250 (167 vyrai ir
83 moterys) bendros populiacijos asmeny (kontroliné grupé¢).

Remiantis Hardzio ir Vainbergo désniu, buvo statistiSkai ijvertinti
PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy dazniai tiriamosiose grupése.
Genotipy pasiskirstymo nukrypimy nuo reikSmiy, apskaiciuoty pagal H-V
désni, nei tiriamyjy sportininky, nei kontroling¢je grupése nebuvo nustatyta
(p > 0,05). Nukrypimai galimi dél atsitiktiniy dazniy svyravimy. Genotipy ir
aleliy dazniai sportininky grupéje bei bendroje Lietuvos populiacijoje pateikti

4.21 lentel¢je.

4.21 lentelé. Lietuvos sportininky bei kontrolinés grupés PPARGCIA G/A
polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstymas.

Aleliy PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy
L daziniai, % daZniai, % P .
Tiriamieji N X |pverté

G| E[G][ G]T E{G][A] . E[A][A]T

Kviso |101| 743 | 257 | 545 | 55,1 | 39,6 | 383 | 59 | 6,6 | 0,13 | 0,718

I grupé vyrai 80 | 72,5 | 27,5 | 52,5 | 52,6 | 40,0 | 399 | 75 | 75 0,0 1,0

moterys | 21 | 81,0 | 19,0 | 61,9 | 65,5 | 38,1 | 309 | 0,0 | 3,6 | 1,16 | 0,281

IS viso 51775 | 225 | 56,9 | 60,0 | 41,2 | 349 | 2,0 | 51 | 1,63 | 0,202

II grupé vyrai 46 | 772 | 22,8 | 56,5 | 59,6 | 41,3 | 352 | 22 | 52 | 1,37 | 0,242

moterys 5 1808 | 202 | 60,0 | 640 | 40,0 | 320 | 0,0 | 40 | 031 | 0,578

IS viso 455| 70,1 | 29,9 | 492 | 49,2 | 41,8 | 419 | 90 | 89 | 0,01 | 0,920

Il grupé  |vyrai 417 70,7 | 293 | 50,4 | 50,0 | 40,8 | 41,4 | 89 | 86 0,1 |0,752

moterys | 38 | 63,2 | 36,8 | 52,6 | 39,9 | 36,8 | 46,5 | 10,5 | 13,6 | 0,65 | 0,420

Kviso [607| 71,4 | 28,6 | 50,7 | 51,0 | 41,4 | 408 | 79 | 82 | 0,1 | 0,752

IS viso vyrai 543 | 71,5 | 28,5 | 51,2 | 51,2 | 40,7 | 40,7 | &1 &1 0,0 1,0

sportininky | orvs | 64 | 703 | 297 | 469 | 495 | 469 | 41,7 | 62 | 88 | 097 | 0325

Lietuvos IS viso 250 | 724 | 27,6 | 51,6 | 524 | 41,6 | 40,0 | 68 | 7,6 | 042 | 0,517

populiacija |vyrai 167 | 71,9 | 28,1 | 49,7 | 51,7 | 443 | 404 | 60 | 79 | 1,53 | 0,216

(kontrolé) | ierys | 83 | 73.5 | 265 | 554 | 540 | 36,1 | 390 | 84 | 70 | 043 |0512

N — tiriamyjy skaiius; I grupé — iStvermés sporto Saky atstovai; II grupé — greiti ir jéga ugdantys
sportininkai; III grupé — zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovai; E — eksperimentiniai duomenys; T —
teoriskai tikétini duomenys (apskai¢iuojami remiantis HardZio ir Vainbergo désniu, y” ir p).
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Retojo PPARGCI1A A alelio daznis (28,6%) tiek sportininky grupéje, tiek
kontrolingje grupeje (27,6%) statistiSkai reikSmingai nesiskyre (p > 0,05).
Taciau buvo pastebéta, kad tarp iStvermg bei greiti ir jéga ugdanciy sportininkiy
nebuvo homozigotiniy (A/A genotipo) pagal PPARGCIA retaji aleli, o tarp
zaidimy bei dvikovos sporto Sakuy atstovy PPARGCIA A/A genotipas buvo
nustatytas tarp motery (10,5%). Statistiskai reikSmingy genotipuy ar aleliy dazniy
pasiskirstymo skirtumy tarp grupiu nenustatyta (p > 0,05).

Kadangi zaidimy ir dvikovos sportininky grup¢je didziaja dali sudaré
futbolininkai (n =400), ju grupé buvo suskirstyta pagal futbolininko pozicija
aikstéje. Nustatytas PPARGCI1A G/A polimorfizmo genotipy bei aleliy dazniy
pasiskirstymas tiriamosiose grupése. Analizés rezultatai parode¢, kad genotipu
pasiskirstymas futbolininky grupése atitiko H—V désni. Analizuojant
PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy pasiskirstyma
futbolininky ir kontrolinéje grupése statistiSkai reikSmingy skirtumy tarp
grupiy nenustatyta (p > 0,05). Taciau pastebéta, kad retojo PPARGCIA A
alelio daznis puoléjy (30,9%) ir gyneju (31,5%) grupése buvo daznesnis,
palyginus su kitomis futbolininky grupémis ir su aleliy daZniais tarp
kontrolinés grupés vyry (A alelio daznis 28,1%) (p>0,05). Futbolininky
grup¢je PPARGCIA A/A genotipas tarp vartininky nenustatytas. Genotipy ir
aleliy dazniy statistiniai skirtumai tarp ivairiose pozicijose zaidzianciy
futbolininky grupiy ir bendros Lietuvos populiacijos vyry pateikti 4.22

lenteléje.

4.22 lentelé. PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy
pasiskirstymas Lietuvos futbolininky grupése ir tarp kontrolinés grupés vyru.

., Aleliy dazniai, % 2 , Genotipy dazniai, % 2 ,
Tidamigi | N |© G 0 1 |pvené e M g K| P
Puoléjai 81 69,1 30,9 0.39 | 0.531 50,6 37,0 12,3 343 0.180
Gynéjai 124 | 68,5 31,5 0,75 | 0,387 46,0 452 8,9 1,04 0,595
Saugai 160 | 72,2 278 0,01 | 0,925 53,1 38,1 8,8 1,79 0,408
Vartininkai 35 75,7 243 0,43 | 0,609 514 48,6 0,0 2,23 0,328
Visi futbolininkai | 400 | 70,8 29,2 0,14 | 0,708 50,2 41,0 8,8 1,45 0,485
Kontroliné grupé | 167 | 71,9 28,1 - - 49,7 443 6,0

¥ ir p verté nurodo skirtuma tarp sportininky grupiu ir kontrolinés vyry grupés. N — tiriamujy skaicius.
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Kitame tyrimo etape sportininkai buvo suskirstyti i grupes pagal
sporting kvalifikacija. Remiantis H-V désniu, buvo statistiSkai jvertinti
PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy dazniai atitinkamose sportininky
grupése. Tyrimo rezultatai rodo, kad genotipu dazniai grupése atitinka daznius,
tikétinus pagal H-V deésnj. Siy sportininky grupiy ir kontrolinés grupés
PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy bei aleliy dazniai pateikti 4.23
lentel¢je. StatistiSkai reikSmingy genotipy ar aleliy pasiskirstymo skirtumy tarp
grupiy nenustatyta (p > 0,05).

Vertinant Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky  sportinio
potencialo ry$i su PPARGCIA G/A polimorfizmu, buvo naudoti pagrindiniai
fenotipiniai sportininky fizinio i$sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliai ir
taikyta statistiné vienfaktoré¢ dispersiné (ANOVA) analizé (4.24, 4.25, 4.26
lentelés).

Lietuvos sportuojanciy vyry ir motery fizinio iSsivystymo ir funkcinio
pajégumo rodikliy pasiskirstymas grupése pagal PPARGCIA G/A
polimorfizmo genotipus pateiktas 4.24 lenteléje. Sportininky grupiy statistiné
analizé parodé reikSminga fenotipiniuy rodikliy skirtuma: PPARGCIA G/G
genotipo vyry fizinio iSsivystymo rodikliai (RRMI, plastaky jéga) ir
anaerobinio pajégumo rodikliai (VRSG ir AARG) buvo didesni, o riebaly masé
mazesné, palyginus su PPARGCIA G/G genotipo motery rodikliais (p < 0,05);
PPARGCIA G/A genotipo vyry raumeny mase, RRMI, GPT, plastaky jéga ir
AARG rodikliai buvo didesni, o riebaly masé¢ mazesné, palyginus su
PPARGCIA G/A genotipo motery rodikliais (p <0,05). Be to, tarp
PPARGCIA A/A genotipo vyry ir motery riebaly masé, plastaky jégos
rodikliai ir Rufjé indeksas skyrési reik§Smingai (p < 0,05). Reikia pastebéti, tarp
sportininky PPARGCIA A/A genotipas buvo retas (7,9%), todel fenotipiniy
rodikliy palyginimas tarp sportininky genotipy turéjo savo ypatumy. IS visy
tirlamyjy motery PPARGCIA A/A genotipas nustatytas tik tarp Zaidimy ir
dvikovos sporto Saky grupés atstoviy. Analizuojant tyrimo statistinius fenotipo
parametry skirtumus tarp PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy vyry

grup¢je buvo nustatyta, kad tik fizinio i$sivystymo rodiklis RRMI reik§mingai
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skyrési: PPARGC1A4 A/A genotipo sportininky RRMI buvo didesnis, palyginus
su PPARGCIA G/A ir G/G genotipo vyru RRMI (F=5,041; p=0,0008).
ReikSmingy fenotipiniy rodikliy skirtumy tarp genotipy motery grupéje

nenustatyta.

4.23 lentelé. PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy
pasiskirstymas Lietuvos sportininky grupése pagal kvalifikacija bei
kontrolingje grupéje.

Aleliy daZniai,| PPARGCI1A G/A polimorfizmo genotipy
Tiriamieji N % dainiai, % )(2 p verté
/Gl | 4] [G][G] [G][A] [A][A]
E T FE T E T
Kviso | 43 | 720 | 279 | 535 | 520 | 372 | 402 | 93 | 7.8 | 024 | 0,624
Elito . . o . |vyrai 35 70,0 | 30,0 | 514 49 37,1 | 42,0 [ 114 | 9,0 | 0,47 | 0,493
sportininkai
moterys 8 81,2 | 18,8 | 62,5 | 66,0 | 37,5 | 30,5 0 3,5 1043 | 0,512
IS viso 73 71,9 | 281 | 50,7 | 51,7 | 425 | 404 | 68 | 7.9 | 0,19 | 0,663
Subelito .
sportininkai vyrai 47 734 | 26,6 | 532 | 539 | 404 | 390 | 64 | 7,1 | 0,06 | 0,806
moterys | 26 | 692 | 30,8 | 462 | 47,9 | 462 | 426 | 7.6 | 95 | 0,18 | 0,671
Kviso | 491 | 713 | 28,7 | 50,5 | 50,8 | 41,5 | 41,0 | 7.9 | 82 | 0,11 | 0,740
Neelito .
sportininkai vyrai 461 71,5 | 285 | 51,0 | 51,1 | 41,0 | 408 | 80 | 8,1 | 0,01 | 0,920
moterys 30 604 | 39,6 | 43,3 | 46,7 | 50,0 | 43,3 | 6,7 | 10,0 | 0,72 | 0,396
. Kviso | 250 | 724 | 27,6 | 51,6 | 524 | 41,6 | 400 | 68 | 7.6 | 042 | 0,517
Lietuvos
populiacija  [vyrai 167 | 71,9 | 28,1 | 49,7 | 51,7 | 443 | 404 | 6,0 | 79 | 1,53 | 0,216
(kontrold) [ terys | 83 | 735 | 265 | 554 | 540 | 361 | 390 | 84 | 70 | 043 | 0512

N - tiriamyjy skaiius; E — eksperimentiniai duomenys; T - teoriSkai tikétini duomenys
(apskai¢iuojami remiantis Hardzio ir Vainbergo désniu, ¥* ir p).

Kitame tyrimo etape iSrySkejo statistiniai fenotipiniy rodikliy skirtumai
tvairiy sporto Saky grupése pagal PPARGCIA G/A polimorfizma. Statistinés
analizés rezultatai pateikti 4.25 lenteléje. GreicCio ir jégos reikalaujanciy sporto
Saky grupéje tarp visyu PPARGCIA tirty genotipy (G/G, G/A, A/A) sportininky
raumeny mase¢, abieju plastaky jéga ir VRSG rodikliai buvo reikSmingai
didesni, palyginus su kity sporto Saky grupiy atstovais (p <0,05). Greicio ir
jégos bei i8tvermes reikalaujanciy sporto Saky grupése tarp PPARGCIA A/A
genotipo sportininky buvo tik vyrai, taciau iSrySkéjo tendencija, kad greiti ir
jéga ugdanciy sportininky anaerobinio pajégumo rodikliai (plastaky jéga,

VRSG) yra didesni, palyginus su kity sporto Saky grupiy atstovais (p < 0,05).
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Taip pat buvo pastebéta, kad PPARGCIA A/A genotipo sportininky
anaerobinio pajégumo rodikliai (plaStaky jéga, VRSG ir AARG) didesni,
palyginus su PPARGCIA G/G ir G/A genotipo sportininkais (p <0,05).
Anaerobinio pajégumo rodikliy (VRSG ir AARG) statistiniai skirtumai tarp
PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy atitinkamose sporto Saky grupése
pateikti 4.16 pav.

VRSG, W
- N
9] [—]
[—] [—]
[—} (—}
1 1

1000 |  +Zaidimy ir |
! *Stvermés | *Greitio ir jégos | dvikovos :
—e—G/G 1774,6 | 1961,7 | 1488,7 |
1 G/A | 1746 4 ; 1999,8 ; 1580,3 ;
—o—A/A 1801 4 l 2898 l 1594,4
2000
2 1500 -
<)
4 ——
2 1000 -

500 y
| | | *v 1idi T |
| *IStvermés | *Grei€io ir jégos | ?i?iﬁ:::}s]r :

——G/G 1144 1 1246,4 l 10224 1
1 G/A | 1249,1 1 1211,8 1 10128 1
—e—A/A 1496,7 : 1572 : 1008,7

4.16 pav. Anaerobinio pajégumo rodikliy (VRSG ir AARGQG) statistiniai
skirtumai tarp PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy atitinkamose sporto
Saky grupése.

Aerobinio pajégumo rodikliy analizé parodé, kad MDS testo rezultatai
buvo geresni tarp PPARGCIA G/G genotipo greit] ir jéga ugdanciy sportininky
(vyry) (61,3 +£9.3; p>0,05), palyginus su kitais sportininkais. RI geresni
rezultatai buvo tarp i1§tvermg ugdan¢iy PPARGCI1A G/G (3,7 £2,7; p <0,05) ir
G/A (3,0+£2,5; p<0,05) ir A/A (2,4%1,6; p>0,05) genotipo sportininky
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(vyry), palyginus su kitais sportininkais. PPARGCIA G/A polimorfizmo
genotipy rySio su aerobinio pajégumo rodikliais (RI ir MDS) rezultatai

atitinkamose sporto Saky grupése pateikti 4.17 paveiksle.

)
[ ]

Rufjé indeksas
|

2 - ‘ - :
! ! I *Zaidimyir
I *Ivt o I % 31 N 16 I I
| Stvermeés | Greicio ir jégos | dvikovos |
—-GG | 3,7 | 5,6 | 43 |
| |
1 GA 3 ; 55 ; 5,6 ;
—e—AA 2,4 ] 10,4 l 4,7 l
8 70
2
£
— 60 I e
= o— e —0
72 v
a
S 50 — :
! ! ! Zaidimyir
| * O | *y 1810 ir i | |
: IStvermés : Greicio ir jégos : dvikovos :
S N oSN
—e—GG 54,6 l 61,3 l 54,4 |
7777777 B T B il |
| GA | 55,6 ! 56,4 ! 52,5 !
—@—AA 59,1 1 57,9 1 59 1

4.17 pav. Rufj¢ indekso ir maksimalaus deguonies suvartojimo rodikliy
skirtumas tarp PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy atitinkamose sporto
Saky grupése.

PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy statistiné analizé sportininky
grupése pagal kvalifikacija parodé reikSminga fenotipiniy rodikliy skirtuma:
PPARGCIA G/G genotipo elitiniy sportininky fizinio i$sivystymo rodikliai
(tgis, svoris, RmM, RRMI, GPT) buvo reikSmingai didesni, o aerobinio
pajégumo rodiklis RI buvo reik§mingai mazesnis (p < 0,05), palyginus su kity
grupiy sportininkais; PPARGCIA G/A genotipo subelito sportininky tgis ir
RbM buvo didesni, o RRMI ir RI mazesni, palyginus su kity grupiy
sportininkais; PPARGCIA A/A genotipo elitiniy sportininky GPT ir subelito
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sportininky svoris, RmM, VRSG buvo statistiSkai reikSmingai didesni,
palyginus su kity grupiy sportininkais (4.26 lentelé¢).

Darbo metu buvo taikytas tiesinés regresijos modelis, kuriuo buvo
vertinama priklausomybé tarp nepriklausomuy kintamyjy (sportininky
PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy, amziaus, sporto grupés, lyties,
riebaly masés, raumeny masés) ir priklausomy kintamyjuy (anaerobinio
pajégumo rodikliy VRSG ir AARG), — regresijos modelis buvo sudarytas
kiekvienam rodikliui atskirai. Remiantis regresinés analizés duomenimis,
nustatyta, kad visy tirlamyju sportininky amzius, raumeny mas¢, PPARGCIA
G/A polimorfizmo genotipai (ypa¢ A/A genotipas) ir sporto grupiy
specifiSkumas (ypac grei€io ir jégos reikalaujanti grupé€) turi stipru rysi su
VRSG (R*=0,528). Rezultatai rodo, kad PPARGCIA4 G/A polimorfizmo jtaka
vyry ir motery fizinio pajégumo fenotipui yra skirtinga. Taip pat buvo
nustatyta AARG rodiklio priklausomybé nuo sportininko raumeny masés (kuo
didesné¢ RmM, tuo geresnis AARG rezultatas) bei nustatyto genotipo (G/A ir
A/A) pagal PPARGCIA G/A polimorfizma (R*= 0,408). Tiesinés regresijos
modelio taikymas tiriant nepriklausomuy kintamyjy itaka aerobinio pajégumo
rodikliams RI (R*=0,226) ir MDS (R*=0,049) nebuvo tinkamas. Taciau
i1SrySkéjo tendencija, kad RI priklauso nuo sportininko amziaus (p = 0,022),
riebaly masés (p =0,009), nuo sporto Sakos (p =0,008) ir PPARGCIA A/A
genotipo (Sio genotipo sportininkai daugiau susije su grei¢iu ir jéga).
Heterozigotinio PPARGCIA G/A genotipo sportininkai uzémé tarping padéti,
Ju rySys pastebimas ir su iStvermés, ir su greicio bei jégos reikalaujanciomis
sporto Sakomis. Apibendrinant regresinés analizés rezultatus galima teigti, kad
PPARGCIA G/A ir A/A genotipo sportininkai yra susij¢ su grei¢io ir jégos, o
PPARGCIA G/G genotipo sportininkai daugiau susij¢ su iStvermes

reikalaujanc¢iomis sporto Sakomis.
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4.7. Lietuvos sportininky PPARA G/C polimorfizmo analizés rezultatai

Pagal PPARA G/C polimorfizma istirta 380 (516 vyry ir 64 moterys)
Lietuvos sportininky bei 250 (167 vyrai ir 83 moterys) bendros populiacijos
asmeny (kontroliné grupé).

Remiantis Hardzio ir Vainbergo désniu, buvo statistiSkai ijvertinti
PPARA G/C polimorfizmo genotipy daZniai tiriamosiose grupése. Genotipy
pasiskirstymo nukrypimy nuo reik§miy, apskaiciuoty pagal H-V désni, nei
tirty sportininky, nei kontroling¢je grupése nebuvo nustatyta (p > 0,05).
Nukrypimai galimi dél atsitiktiniy dazniy svyravimuy. Genotipy ir aleliy dazniai

sportininky grup¢je bei bendroje Lietuvos populiacijoje pateikti 4.28 lentel¢je.

4.28 lentelé. Lietuvos sportininky bei kontrolinés grupés PPARA G/C
polimorfizmo genotipy ir aleliy daZzniy pasiskirstymas.

Aleliy PPARA G/C polimorfizmo genotipy dazniai,
dazniai, % % ){2
6 | g E[Gl[GlT E[GIICIT éCl[C] .

Tiriamieji N D verté

Bviso | 101 | 74,8* | 252% | 584* | 559 |32,7% | 37,7 | 89* | 64 | 1,82 | 0,177

I grupé vyrai 80 | 73,18 | 26,98 | 56,28 | 53,5 | 33,8393 | 100 | 72 | 1,6 |0206.

moterys | 21 | 81,0 | 19,0 | 66,7 | 655 | 28,6 | 309 | 48 | 3.6 | 0,11 | 0,740

Bviso | 51 | 755 | 245 | 549 | 57,0 | 412 | 370 | 39 | 6,0 | 0,65 | 0,420

Mgrupe  |Vyrai 46 | 739% [ 26,18 | 5228 | 54,6 | 43,5° | 386 | 43% | 68 | 0,75 | 0,386

moterys 5 1900 | 10,0 | 80,0 | 81,0 | 20,0 | 180 | 0,0 | 1,0 | 0,06 | 0,806

ISviso 228 81,6 | 184 | 684 | 665 | 263 | 30,1 | 53 | 34 | 3,53 | 0,060

III grupé vyrai 190 | 84,7 | 153 | 69,5 | 683 | 263 | 28,7 | 42 | 3,0 | 1,31 | 0,252

moterys | 38 | 763 | 23,7 | 632 | 582 | 263 | 362 | 10,5 | 56 | 2,81 | 0,094

IS viso
I viso 380 | 789 | 21,1 | 639 | 623 | 30,0 | 332 | 6,1 44 | 3,61 | 0,057

sportininky |Vyrai 316 | 79,08 | 21,08 | 63,6 | 623 | 30,7 | 332 | 57 | 44 | 1,84 | 0,175

moterys | 64 | 78,9 | 21,1 | 656 | 60,9 | 26,6 | 333 | 78 | 45 | 2,61 | 0,106

Lictuvas  |BVI0|250 | 82,8+ | 17,2+ | 692+ | 68,6 | 272* | 285 | 3,6* | 3,1 | 051 | 0475

populiacija |VYyrai 167 | 84,7 | 153% | 725% | 71,8 | 24,58 | 259 | 3,08 | 2,3 | 044 | 0,507

(kontrol®) Imoterys | g3 | 789 | 21,1 | 627 | 623 | 325 | 333 | 48 | 44 | 004 | 0841

I grupe — istvermeés sporto 3akuy atstovai; IT grupé — greit ir jéga ugdantys sportininkai; IIT grupé —
zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovai; E — eksperimentiniai duomenys; T — teoriskai tikétini
duomenys (skai¢iuojami remiantis HardZio ir Vainbergo désniu, y° ir p). * p<0,05 — reik§mingi
tiriamuyju sportininky genotipw/aleliy dazniy skirtumai, palyginus su kontroline grupe; ¥ p < 0,05 —
reikS§mingi genotipw/aleliy dazniy skirtumai tarp tiriamyjy sportininky vyry ir motery, palyginus su
kontrolinés grupés vyry ir motery genotipy dazniais.
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Palyginus visy tirty sportininky ir kontrolinés grupés nesportuojanciy
asmeny PPARA G/C polimorfizmo genotipy bei aleliy daznius, reikSmingy
skirtumy nenustatyta (p > 0,05). Taciau, sportuojan¢iy vyry aleliy dazniai
(PPARA G/C: 79,0/21,0) statistiSkai reikSmingai skyrési nuo bendros Lietuvos
populiacijos vyry (PPARA G/C: 84,7/15,3) (x*=4,73; d.f. = 1; p=10,030). Sis
reikSmingas skirtumas tarp aleliy dazniy pastebétas iStverme bei greiti ir jéga
ugdanciy vyry grupése, palyginus su kontrolinés grupés vyrais (p <0,05) (Zr.
4.28 lentele).

Palyginus genotipy daznius, buvo nustatyti reikSmingi skirtumai
(p <0,05): PPARA G/C ir C/C genotipas tarp greiti ir jéga bei iStvermg
ugdanciy sportininky buvo daznesnis, 0 G/G — reikSmingai retesnis, palyginus
su kontroline grupe (zr. 4.28 lentelg). PPARA G/C polimorfizmo genotipy
dazniy pasiskirstymas sportininky ir kontrol¢je grupése parodytas 4.18
paveiksle. StatistiSkai reikSmingy genotipy ar aleliy pasiskirstymo skirtumy

tarp atitinkamy sporto Saky grupiu nenustatyta (p > 0,05).

69.2
Kontroliné grupé (n=250) 272
s PPARA
Zaidimy ir dviko vos sporto Saky grupé 684  mG/G
(n=228) 53 ¥
) aG/C
Greitio ir jégos reikalaujanéiy sporto 54,9
$aky grupé (n=51) ’ Oc/c
I§tvermés reikalaujanciy sporto $aky 584
grupé (n=101) i
0 20 40 60 80 %

4.18 pav. PPARA G/C polimorfizmo genotipy dazniy pasiskirstymas
sportininky ir kontroléje grupése.

IStvermés reikalaujanciy sporto Saky grupéje PPARA C alelio daZnis
(25,2%) buvo reikSmingai didesnis, palyginus su kontrolinés grupés (17,2%)
(x*=5,93; d.f.=1; p=0,015). Sios grupés slidininky (n= 15) (PPARA G/C:
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66,7/33,3; X2= 4,97, d.f.=1; p=10,026) ir baidariy—kanojy irklavimo sporto
Sakos sportininky (n=26) (PPARA G/C: 63,5/36,5; xzz 11,43; d.f.=1;
p = 0,0007) aleliy dazniai reik§mingai skyrési nuo nesportuojanciy asmeny.
Zaidimy ir dvikovos sporto $aky grupéje nebuvo motery homozigotinio
genotipo pagal retaji PPARA C alelj (C/C genotipo). Sioje sporto $aky grupéje
beveik 76% visy sportininky sudaré futbolininkai (n = 173). Ju suskirstymas i
grupes pagal pozicija aiksSteje leido palyginti genotipy ir aleliy daznius tarp
futbolininky atitinkamose grupése ir tarp kontrolinés grupés vyry. Analizés
rezultatai parode, kad genotipy pasiskirstymas tiriamyjy futbolininky grupése
atitiko H-V désni. Genotipyu dazniy statistiniai skirtumai tarp ivairiose
pozicijose aikstéje ZaidZianciy futbolininky ir bendros Lietuvos populiacijos
vyry parodyti 4.19 paveiksle. Genotipy ir aleliy dazniai grupése reikSmingai
nesiskyrée. PPARA C/C genotipas tarp vartininky nebuvo nustatytas, taciau
puoléju C/C genotipo daznis (11,1%) buvo didesnis, palyginus su Kkitais

futbolininkais ir su kontrolinés grupés vyrais (p > 0,05).

PPARA
Ocic G/C 8G/G
.. . . 72,5
Kontrolinés grupés vyrai (n=167)
_ Puoléjai (n=36) &7
<
i
I 67,6
E Saugai (n=68)
.—g 1,2
S Gyéain=s) il
I 82 .4
Vartininkai (n=17)
% 80 100

4.19 pav. PPARA G/C polimorfizmo genotipu dazniy pasiskirstymas Lietuvos
futbolininky grupése ir kontrolinéje vyry grupéje.
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Kitame tyrimo etape sportininkai buvo suskirstyti i grupes pagal
sporting kvalifikacija. Tyrimo rezultatai rodo, kad genotipuy pasiskirstymo
nukrypimy nuo reik§miy, apskaiciuoty pagal H-V désni, nebuvo nustatyta

(4.29 lentele).

4.29 lentele. PPARA G/C polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy
pasiskirstymas Lietuvos sportininky grupése pagal kvalifikacija bei
kontrolingje grupéje.

Aleliy PPARA G/C polimorfizmo genotipy
Tiriamieji N dazniai, % dazniai, % Xz P verté
G| g [G][G] [Gl[C] I(9/(¢]
E T E T E T
ISviso | 43 | 69,8* | 30,2* | 51,2* | 48,7 |372* | 422 | 11,6* | 9,1 | 0,6 | 0438
Elito |[vyrai 35 | 70,08 | 30,08 | 51,4% | 49,08 | 37,18 | 42,0 | 11.4% | 9.0 | 0,47 | 0,493
sportininkai
moterys | 8 | 688 | 31,2 | 50,0 | 472 | 375 | 43,0 | 125 | 98 | 0,13 | 0,718
Iiviso | 63 | 786 | 214 | 63,5 | 61,7 | 302 | 33,7 | 63 | 46 | 0,69 | 0,406
Subelito .
sportininkai Y7 37 | 770 | 23,0 | 59,5 | 593 | 351 | 344 | 54 | 53] 00 | 10
moterys | 26 | 80,8 | 192 | 692 | 652 | 23,1 | 31,1 | 7,7 | 3,7 | 1,72 0,190
Iiviso |474| 80,5 | 195 | 66,1 | 648 | 288 | 314 | 51 | 38 | 1,87 | 0171
Neelito .
sportininkai Y7 2441 805 | 195 | 66,0 | 649 | 291 | 314 | 49 | 3.8 | 126 | 0,262
moterys | 30 | 80,0 | 20,0 | 66,7 | 640 | 26,7 | 320 | 67 | 40 | 083 | 0362
. ISviso | 250 | 82,8% | 17.2* | 69,2* | 68,6 |27.2* | 28,5 | 3,6* | 3,1 | 0,51 | 0475
Lietuvos
populiacija [vyrai 167 | 84,78 | 153% | 72,58 | 71,8 | 24,58 | 259 | 3,08 | 23 | 044 | 0,507
(kontrolé) | iorvs | 83 | 780 | 21,1 | 627 | 623 | 325 | 333 | 48 | 44 | 004 | 0841

N - tiriamyjy skaiius; E — eksperimentiniai duomenys; T - teoriSkai tikétini duomenys
(apskai¢iuojami remiantis HardZio ir Vainbergo désniu, y* ir p); * p <0,05 — reik§mingi tiriamyju
sportininky genotipy ar aleliy dazniy skirtumai, palyginus su kontroline grupe; ¥ p < 0,05 — reik§mingi
genotipy dazniy skirtumai tarp tiriamyjy sportininky ir kontrolinés grupés pagal lyti.

Palyginus tiriamyjy sportininky grupés ir kontrolinés grupés asmeny
genotipy ir aleliy daznius, buvo nustatytas reikSmingas skirtumas elitiniy
sportininky grupéje (genotipuy dazniy skirtumas: Xz =8,02; d.f. =2; p=0,018;
aleliy dazniy skirtumas: y*=8,06; d.f.=1; p=0,004): PPARA G/C ir C/C
genotipas tarp sportininky buvo daznesnis, o G/G — statistiSkai reikSmingai
retesnis, lyginant su genotipy ir aleliy dazniais kontrolinéje grupéje. StatistiSkai
reikSmingy genotipy ar aleliy pasiskirstymo skirtumy tarp sporto Saky grupiy
nenustatyta (p > 0,05). Ta&iau elito grupéje vyry genotipy daznis (x°= 8,19;
d.f.=2; p=0,002) ir aleliy daznis (x*=8,57; d.f.=1; p =0,003) reik§mingai
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skyrési nuo kontrolinés grupés vyry (zr. 4.29 lentele). Nustatyta, kad PPARA C
alelio daznis didéja kartu su sportininky kvalifikacija: elitiniy sportininky
(30,2%) buvo didesnis, nei kity sportininky (subelitiniy 21,4%; neelitiniy
19,5%) ir kontrolinés grupés asmeny (17,2%) (p > 0,05) (4.20 pav.).

%

90 - 78.6 80,5 82,8 PPARA
69,8
70 -
HG alelis
50 -
[C alelis
30,2
30 - 214 19,5 172
10 ) ) ) 1
Elitas (n=43) Subelitas Neelitas Kontroliné
(n=63) (n=274) grupé (n=250)

4.20 pav. PPARA G/C polimorfizmo aleliy dazniy pasiskirstymas kontrolinéje
grupéje ir sportininky grupése pagal kvalifikacija.

Lietuvos sportininky fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo
fenotipiniai rodikliai kiekvienam PPARA G/C polimorfizmo genotipui buvo
lyginami vienfaktorés dispersinés analizés metodu. Bendra statistin¢ analizé
parodé sportininky fenotipiniy rodikliy skirtumus, kurie priklauso nuo PPARA
G/C polimorfizmo (4.30, 4.31, 4.32 lentelés).

Lietuvos sportininky ir sportininkiy fizinio i8sivystymo ir funkcinio
pajégumo rodikliy pasiskirstymas grupése pagal PPARA G/C polimorfizmo
genotipus pateiktas 4.30 lentel¢je. Dispersin¢ analizé (ANOVA) sportininky
grupése parod¢ reikSminga fenotipiniy rodikliy skirtuma: PPARA G/G
genotipo vyry fizinio iSsivystymo rodikliai (raumeny masé, RRMI, GPT,
plastaky jéga) ir anaerobinio pajégumo rodiklis AARG buvo didesni, o riebaly
mas¢ mazesn¢, palyginus su PPARA G/G genotipo motery rodikliais
(p <0,05); PPARA G/C genotipo vyry ugis, svoris, KMI, raumeny mas¢,
RRMI, GPT, plastaky jéga ir AARG rodikliai buvo didesni, palyginus su
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PPARA G/C genotipo motery rodikliais (p < 0,05); tarp PPARA C/C genotipo
vyry ir motery plastaky jégos rodikliai, AARG ir Rufjé¢ indeksas skyrési
reikSmingai (p <0,05). Nustatyta, kad vyru grupéje fizinio iSsivystymo
rodikliai (tigis ir raumeny mas¢) PPARA G/C genotipo vyru buvo reik§mingai
didesni, palyginus su PPARA G/G ir C/C genotipo vyruy rodikliais (p < 0,05).
Motery grupéje reikSmingy fenotipiniy rodikliy skirtumy tarp genotipy
nenustatyta.

Kitame tyrimo etape iSryskejo statistiniai fenotipiniy rodikliy skirtumai
tvairiose sporto Saky grupése pagal PPARA G/C polimorfizma. Statistinés
analizés rezultatai pateikti 4.31 lentel¢je.

GreiCio ir jégos reikalaujancios sporto Saky grupés PPARA G/G ir G/C
genotipo sportininky raumeny mase, abieju plaStaky jéga ir anaerobinio
pajégumo rodikliai (VRSG ir AARG) buvo reikSmingai didesni, palyginus su
kity sporto grupiu PPARA G/G ir G/C genotipo sportininkais (p < 0,05), taciau
PPARA C/C genotipo sportininky iStvermeés reikalaujanciy sporto Saky grup¢je
abiejy plasStaky jéga, VRSG ir AARG buvo reikSmingai didesni, palyginus su
kity sporto Saky grupiu PPARA C/C genotipo sportininkais (p < 0,05). Fizinio
18sivystymo rodiklio GPT geresni rezultatai nustatyti iStvermés reikalaujanciy
sporto Saky grupés PPARA visy genotipy sportininky, palyginus su kity sporto
Saky grupiy atstovais (p <0,05). Aerobinio pajégumo rodiklio RI rezultatai
buvo daug geresni PPARA G/C ir C/C genotipo iStvermeés reikalaujanciy sporto
Saky grupés atstovuy (p <0,05), o MDS geresnis rezultatas buvo nustatytas
PPARA C/C genotipo greicio ir jégos reikalaujaniy sporto Sakuy atstovy,
lyginant su kitais sportininkais (zr. 4.31 lentelg). Greicio ir jégos reikalaujanciy
sporto Sakuy grupé¢je RRMI reikSmingai skyrési tarp genotipy: PPARA C/C
genotipo sportininky RRMI buvo didesnis, palyginus su PPARA G/G ir G/C
genotipo sportininky RRMI (p <0,05). Zaidimy ir dvikovos sporto $aky
grupéje nustatyta, kad PPARA C/C genotipo sportininky riebaly masé¢ buvo
didesné¢, o RRMI mazesné, palyginus su PPARA G/G ir G/C genotipo
sportininky rodikliais. Sioje sporto grupéje pastebéta, kad PPARA G/G ir G/C
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genotipo sportininky aerobinio pajégumo rodiklio RI reikSmés buvo daug
geresneés, palyginus su PPARA C/C genotipo sportininky RI (p < 0,05).

PPARA G/C polimorfizmo genotipy statistiné analizé sportininky
grupése pagal kvalifikacija parodé reikSminga fenotipiniy rodikliy skirtuma
(4.32 lentele): PPAGA G/G genotipo elitiniy sportininky fizinio iSsivystymo
rodikliai (RRMI, GPT) buvo reikSmingai didesni, o aerobinio pajégumo
rodiklis RI daug mazesnis, palyginus su kity grupiu G/G genotipo sportininkais
(p <0,05); PPARA G/C genotipo elitiniy sportininky GPT ir rodiklis RI buvo
geresni, palyginus su kity grupiy G/C genotipo sportininkais (p < 0,05).
PPARA C/C genotipo sportininky fenotipiniai rodikliai skyrési nereik§mingai.

Remiantis tiesinés regresijos analizés duomenimis buvo nustatyta, kad
visy greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupés sportininky PPARA C/C
ir G/C polimorfizmo genotipai bei raumeny masé¢ turéjo reikSmingos itakos
VRSG testo rezultatams (R *>= 0,548). Sportininky AARG rodiklio rezultatams
dideles itakos turéjo ir PPARA C/C genotipas, raumeny masé (teigiamai) ir
riebaly masé (neigiamai) (R*=0,408). Priklausomai nuo sportininko lyties
PPARA G/C polimorfizmo itaka fenotipui yra skirtinga. Tiesinés regresijos
modelio taikymas tiriant nepriklausomy kintamyjy itaka aerobinio pajégumo
rodikliams RI (R*=0,199) ir MDS (R*=0,078) nebuvo tinkamas.
Apibendrinant regresinés analizés rezultatus galima teigti, kad PPARA C/C ir
G/C genotipo sportininkai yra susij¢ su greiciu ir jéga, o PPARA G/G genotipo

sportininkai — labiau su iStverme.
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4.8. Lietuvos sportininky PPARG C/G polimorfizmo analizés rezultatai

Darbo metu pagal PPARG C/G (p.Prol2Ala) polimorfizma buvo istirti

246 (182 vyrai ir 64 moterys) Lietuvos sportininkai bei 250 (167 vyrai ir 83

moterys) kontrolinés grupés asmenys.

Remiantis Hardzio ir Vainbergo désniu, buvo statistiSkai ijvertinti

PPARG C/G polimorfizmo genotipy dazniai tiriamosiose grupése. Genotipy

pasiskirstymo nukrypimy nuo reikSmiy, apskaiciuoty pagal H-V désni, nei

tiriamyju sportininky, nei kontrolin¢je grupése nebuvo nustatyta (p > 0,05).

Nukrypimai galimi dél atsitiktiniy dazniy svyravimu. Genotipy ir aleliy dazniai

sportininky grupése bei bendroje Lietuvos populiacijoje pateikti 4.33 lenteléje.

4.33 lentelé. Lietuvos sportininky bei kontrolinés grupés PPARG C/G
polimorfizmo genotipy ir aleliy daZzniy pasiskirstymas.

Aleliy daZniai, PPARG C/G polimorfizmo genotipy
Tiriamieji % dazniai, % 2 .
N verté
| e a1 e T iere |+ \”
E| T | E| T |E]| T
fviso | 101 | 86,1 | 139 | 743 | 742 | 238 (23920 | 1,9 | 00 | 10
Igrupé  |vyrai 80 | 88,1 | 119 | 762 | 777 | 23,8 [209] 00 | 14 | 145 | 0228
moterys | 21 | 78,6 | 214 | 66,7 | 61,7 | 238 [ 33,7 95 | 46 | 1.8 | 0,180
i viso 51 | 863 | 13,7 | 745 | 727 | 235 | 251 20 | 22 | 001 | 0,920
HMgrupé  |vyrai 46 | 870 | 130 | 76,1 | 73,7 | 217 | 243 | 22 | 20 | 001 | 0920
moterys | 5 | 80,0 | 20,0 | 60,0 | 64,0 | 40,0 [ 32,0 | 00 | 40 | 031 | 0578
i§ viso 94 | 896 | 10,6 | 78,7 | 799 | 21,3 | 190 | 0,0 | 1,1 | 133 | 0,249
Il grupé  |vyrai 56 | 893 | 10,7 | 786 | 797 | 21,4 [ 191 00 | 1,1 | 081 | 0368
moterys | 38 | 89,5 | 10,5 | 789 | 80,0 | 21,1 | 189 | 00 | 11 | 053 | 0467
iviso | 246 | 872 | 128 | 756 | 760 | 232 | 223 | 12 | 1,7 | 035 | 0,554
Bviso 1o 182 | 879 | 12,1 | 764 | 773 | 231 | 212 05 | 1,5 | 134 | 0247
sportininky
moterys | 64 | 852 | 148 | 734 | 72,5 | 234 [ 253 | 3.1 | 22 | 034 | 0,560
. Kviso | 250 | 83,6 | 164 | 70,0 | 69,9 | 272 [ 274 | 28 | 27 | 0,02 | 0,887
Lietuvos
populiacija |vyrai 167 | 844 | 156 | 719 | 713 | 251 | 263 | 3,0 | 24 | 031 | 0,578
(kontrol®) | iervs | 83 | 819 | 181 | 663 | 67,1 | 313 | 296 | 24 | 33 | 028 | 0,597

N — tiriamyjy skaicius; I grupé — iStvermés reikalaujanciy sporto Saky atstovai; Il grupé — greiio ir
jégos reikalaujanéiy sporto Saky atstovai; III grupé — zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovai; E —
eksperimentiniai duomenys; T — teoriSkai tikétini duomenys (apskaiCiuojami remiantis Hardzio ir
Vainbergo désniu, * ir p).
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Nustatyta, kad retojo PPARG G alelio daznis bendroje Lietuvos
populiacijoje buvo 16,4%, sportininky grupeje — 12,8%, aleliy daznis tarp
grupiy statistiskai reikSmingai nesiskyré (p > 0,05). Taciau buvo pastebéta, kad
tarp zaidimo ir dvikovos sporto Saky atstovy, kaip ir tarp iStverme ugdanciy
vyry bei greitj ir jéga ugdan¢iy motery, nebuvo homozigotiniy pagal PPARG
retaji aleli (G/G genotipo sportininky). Palyginus visy tiriamyjy sportininky ir
kontrolinés grupés nesportuojan¢iy asmeny PPARG C/G polimorfizmo
genotipy bei aleliy daznius, reik§mingy skirtumy nenustatyta (p > 0,05). Taip
pat statistiSkai reikSmingy genotipy ar aleliy pasiskirstymo skirtumy tarp
grupiy nenustatyta (kaip tarp grupiy pagal sporto Sakos specifiskuma, taip ir
tarp vyry bei motery, palyginus su kontrolinés grupés vyry ir motery genotipy
ir aleliy dazniais, p > 0,05).

Kitame tyrimo etape, siekiant nustatyti genotipy ir aleliy dazniy
skirtumga tarp skirtingos kvalifikacijos sportininky, pirmiausia, remiantis H-V
désniu, buvo statistisSkai ivertinti PPARG C/G polimorfizmo genotipy dazniai
tirlamosiose sportininky grupése pagal kvalifikacija (zr. 4.34 lentelg). Tyrimo
rezultatai rodo, kad Siose sportininky grupése genotipy pasiskirstymo
nukrypimy nuo reikSmiy, apskai¢iuoty pagal H-V désni, nebuvo nustatyta.
Pastebéta, kad tarp elitiniy ir subelitiniy vyry sportininky nebuvo nustatytas
PPARG G/G genotipas.

Palyginus PPARG C/G polimorfizmo aleliy dazniy pasiskirstyma
grupése, nustatytas reikSmingas skirtumas tarp aleliy dazniy neelito sportininky
ir kontrolinés grupés: sportininky C alelio daznis 89,3%, G alelio — 10,7%;
kontrolinéje grupéje C alelio daznis — 83,6%, G alelio — 16,4% (y° =4,72;
d.f.=1; p=0,029). Sioje neelito sportininky grupéje nebuvo PPARG G/G
genotipo motery, todél atitinkamai retojo G alelio daznis Sioje motery grupéje
buvo daug maZesnis (8,3%), palyginus su kitomis sportininkiy grupémis
(elitiniy sportininkiy G alelio daznis — 25,0%, subelitiniy — 19,0%) bei su
kontrolinés grupés motery (18,1%). ReikSmingi skirtumai tarp genotipy dazniy
tirlamyjy sportininky grupése ir kontrolingje grupéje pagal lyti nebuvo

nustatyti.
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4.34 lentelé. PPARG C/G polimorfizmo genotipu ir aleliu dazniy
pasiskirstymas Lietuvos sportininky grupése pagal kvalifikacija bei
kontrolingje grupéje.

Aleliy PPARG C/G polimorfigno genotipy
v .. v .
Tiriamieji N dazniai, % dainiai, 5 ){2 pverté

iS viso 43 | 884 | 11,6 | 79,1 | 78,1 | 18,6 | 20,6 | 2,3 | 1,3 | 0,39 | 0,532

Elito
sporti- vyrai 35 91,4 86 |89 (836|171 157] 00 | 0,7 | 031 | 0,578
ninkai moterys | 8 | 750 | 250 | 62,5 | 562 | 250 | 37,5 | 12,5 | 63 | 0,89 | 0,345
Subelito iS viso 63 81,1 | 189 | 651 | 668 | 33,3 | 298 | 1,6 | 33 | 0,86 | 0,354
sporti- vyrai 37 824 | 176 | 649 | 679 | 351|290 | 0,0 | 3.1 1,68 | 0,195
ninkai moterys 26 80,8 | 192 | 654 | 652 | 30,8 | 31,1 | 38 | 3,7 0,0 1,0
. iS viso 140 | 89,3* | 10,7* | 79,3 | 79,7 | 20,0 | 19,1 | 0,7 | 1,2 | 0,29 | 0,590
Neelito
sporti- vyrai 110 | 88,6 | 11,4 | 782 | 786 | 20,9 | 20,1 | 0,9 | 1,3 | 0,16 | 0,689
ninkai moterys 30 91,7 83 | 833 (840|167 | 153 0,0 | 0,7 | 025 | 0,617
. iS viso 250 | 83,6 | 164* | 70,0 | 69,9 | 27,2 | 274 | 2.8 | 2,7 | 0,02 | 0,887
Lietuvos
populiacija |vyrai 167 | 844 | 156 | 719 | 71,3 | 25,1 | 26,3 | 3,0 | 24 | 0,31 | 0,578
(kontrolé)
moterys 83 819 | 18,1 | 66,3 | 67,1 | 31,3296 | 24 | 3,3 | 0,28 | 0.597
N - tiriamyjy skai¢ius; E — eksperimentiniai duomenys; T — teoriSkai tikétini duomenys

(apskaigiuojami remiantis Hardzio ir Vainbergo désniu, 3 ir p); * p < 0,05 — tiriamyju sportininky
aleliy dazniy reikimingas skirtumas, palyginus su kontroline grupe.

Kadangi PPARG G alelis tarp Lietuvos sportininky buvo retas, t.y. G/G
genotipas buvo nustatytas tik trijy sportininky (vienas vyras grei¢io ir jégos
reikalaujanciy sporto Saky grupéje ir dvi moterys iStvermes reikalaujanciy
sporto Sakuy grupéje), todéel statistiSkai jvertinti ir palyginti §iy sportininky
fenotipinius rodiklius su kitais sportininkais buvo nekorektiska. D¢l Siy
apribojimy sportininky fizinio i$sivystymo ir funkcinio pajégumo fenotipiniai
rodikliai buvo lyginami tarp PPARG C/C ir C/G genotipy (remiantis ANOVA).
Statistine analizé¢ parodé sportininky fenotipiniy rodikliy skirtumus, kurie
priklauso nuo PPARG C/G polimorfizmo tarp C/C ir C/G genotipy (4.35, 4.36,
4.37 lentelés).

Lietuvos sportininky fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliy
pasiskirstymas PPARG C/C ir C/G genotipy grupése pateiktas 4.29 lenteléje.
Dispersiné analizé sportininky grupése parodé reikSminga fenotipiniy rodikliy

skirtuma: PPARG C/C genotipo vyry fizinio i8sivystymo rodikliai (Gigis, svoris,
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raumeny masé, RRMI, GPT, plastaky jéga) ir anaerobinio pajégumo rodiklis
AARG bei aerobinio pajégumo rodiklis Rufjé indeksas buvo didesni, o riebaly
mas¢ mazesné, palyginus su PPARG C/C genotipo motery rodikliais
(p <0,05); PPARG C/G genotipo vyru RRMI, plastaky jéga ir AARG rodikliai
buvo didesni, palyginus su PPARG C/G genotipo motery rodikliais (p < 0,05).
Sportininky grupése reik§mingy fenotipiniy rodikliy skirtumy tarp PPARG C/C
ir C/G genotipy nenustatyta.

Kitame tyrimo etape iSryskejo statistiniai fenotipiniy rodikliy skirtumai
tvairiy sporto Saky grupése pagal PPARG C/G polimorfizma. Statistinés

analizés rezultatai pateikti 4.36 lentel¢je.

2500 -

9 1500

500 T "
| « . ! e s ! Zaidimy ir :
| IStvermés | Greilioir jégos | dvikovos |
;r—.—C/c | 1795,8 | 1976,9 | 1486,4 |
—e-C/G 1602 | 2123 178 1
1500

500 ‘ — !

! *[§tvermeés | *Greilio ir jégos | *Zaidimy ir dvikovos
—e—aiC 1227,7 | 1225,9 | 1006,5 |
| C/G | 1157,3 | 1281,8 | 1047,6 |

4.21 pav. Anaerobinio pajégumo rodikliy VRSG ir AARG skirtumai tarp
PPARG C/C ir C/G genotipy atitinkamose sporto Saky grupése.
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GreiCio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupés PPARG C/C ir C/G
genotipo sportininky raumenuy mase, abieju plaStaky jéga ir anaerobinio
pajégumo rodikliai (VRSG ir AARG) buvo reikSmingai didesni, palyginus su
kity sporto Saky grupiy PPARG C/C ir C/G genotipo sportininkais (p < 0,05).
Anaerobinio pajéegumo VRSG ir AARG rodikliy skirtumai tarp PPARG C/C ir
C/G genotipy buvo nereikSmingi, ta¢iau PPARG C/C genotipo sportininky
VRSG ir AARG bei PPARG C/G genotipo VRSG tarp sporto Saky grupiy
skyrési reikSmingai (4.21 pav.).

8
w
]
2
D
=
E 5
D
? /\
&
2 ! *Z idi .
! . . e o aidimy ir
* %

i IStvermés i Greicio ir jégos i dvikovos i
oy SvRoves
'——C/C | 3.4 l 59 l 5.2 1
******** - " —"—"—""|-"—-"—"=—"=—"=~"=~"=~"~"=—~"—~"=—"“~"\|-"=—"=—"=—"=—"—"=—"——————|
e-CG 33 483

70
=]
=
=
£
E 60 ~/.\
§ \’
50 - R rr—
| . . i Xi ! idimyir
| IStvermés | Greicio r jégos | dvikovos |
—e—cic 55,9 59,7 52,5
1 C/G | 55 ; 57 ; 59 ;

4.22 pav. Aerobinio pajégumo rodikliy (Rufjé indekso ir maksimalaus
deguonies suvartojimo) skirtumas tarp PPARG C/C ir C/G genotipy
atitinkamose sporto Sakuy grupése.

Aerobinio pajégumo rodikliy Rufjé indekso ir MDS skirtumas tarp
PPARG C/C ir C/G genotipy sporto grupese pateiktas 4.22 paveiksle.
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PPARG C/C ir C/G genotipo sportininky iStvermes reikalaujanciy
sporto Saku grupéje Rufjé indeksas buvo reikSmingai mazZesnis, palyginus su
kity sporto Saky grupiy sportininkais (p < 0,05). MDS rodiklis greicio ir jégos
reikalaujanciy sporto Sakuy grupés PPARG C/C genotipo sportininky buvo
didesnis, palyginus su kity sportininky MDS testo rezultatais. ReikSmingi
skirtumai nustatyti zaidimy ir dvikovos sporto Saky grupéje: PPARG C/G
genotipo sportininky VRSG ir MDS buvo didesni, palyginus su PPARG C/C
genotipo sportininky rodikliais (p < 0,05).

PPARG C/C ir C/G genotipy {vairios kvalifikacijos sportininky fizinio
i§sivystymo ir funkcinio pajégumo rodikliy pasiskirstymas pateiktas 4.37
lentel¢je.

Sportininky PPARG C/C ir C/G genotipy statistiné analizé grupése
pagal kvalifikacija parodé reikSminga fenotipiniy rodikliy skirtuma: PPARG
C/C genotipo elitiniy sportininky fizinio i$sivystymo rodikliai (Gigis, svoris,
raumeny mas¢, RRMI, GPT, abiejy plaStaky jéga) ir anaerobinio pajégumo
(VRSG bei AARG) rodikliai buvo reikSmingai didesni, o riebaly mas¢ ir
aerobinio pajégumo rodiklis RI daug mazesni, palyginus su kity grupiy C/C
genotipo sportininkais (p <0,05); PPARG C/G genotipo elitiniy sportininky
RRMI buvo didesnis, o RI reik§mé daug mazesné, palyginus su kity grupiy
C/G genotipo sportininkais (p <0,05). Elito grup¢je PPARG C/C genotipo
sportininky Tigis, svoris ir abieju plastaky jégos rodikliai buvo reikSmingai
didesni, palyginus su heterozigotinio PPARG C/G genotipo sportininky
(p <0,05). Neelito grupéje PPARG C/C genotipo sportininky Rufjé indekso
reikSmé buvo didesné, palyginus su PPARG C/G genotipo sportininky
(p <0,05).

Tiriant PPARG C/G polimorfizmo rys$i su fizinio pajégumo fenotipu,
buvo taikytas ir tiesinés regresijos modelis, kuriuo buvo vertinama
priklausomybé¢ tarp nepriklausomy kintamyjy (sportininky PPARG C/C ir C/G
genotipy, amziaus, sporto Saky grupés, lyties, riebaly masés, raumeny masés) ir
priklausomy kintamyjy (anaerobinio pajégumo rodikliy VRSG ir AARG arba

aerobiniy rodikliy RI ir MDS), — regresijos modelis buvo sudarytas kiekvienam
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rodikliui atskirai. Nustatyta, kad nuo PPARG C/C ir C/G genotipo (p = 0,054),
sporto Sakos specifiSkumo (p =0,003), riebaly masés (p = 0,045) ir raumeny
masés (p = 0,000) 53% priklauso VRSG rodiklis (R*=0,533). PPARG C/G
genotipo greifio jégos reikalaujanciy sporto Sakuy grupés vyrams budingi
didesni VRSG testo rezultatai, palyginus su iStvermés reikalaujanc¢iy sporto
Saky grupés atstovais. Vertinant AARG rodikli buvo nustatyta, kad nuo
PPARG C/C ir C/G genotipo bei sportininky lyties (p = 0,05), riebaly masés
(p=10,000) ir raumeny maseés (p=0,000) 59 % priklauso AARG rodiklis
(R*=0,59). Regresinés analizés rezultatai rodo, kad didesnés raumeny masés
ir mazesnés riebaly mases sportininky VRSG ir AARG rodikliai yra didesni.

Tiesinés regresijos modelio taikymas tiriant nepriklausomuy kintamuju
itaka aerobinio pajégumo rodikliams RI (R*=0,192) ir MDS (R*=0,015)
nebuvo tinkamas. Taciau iSry$kéjo tendencija, kad RI reik§mé priklauso nuo
sportininko riebaly masés (p = 0,049), pasirinktos sporto Sakos (p = 0,008) bei
PPARG C/C ir C/G genotipo (p = 0,021).

Apibendrinant galima teigti, kad tarp sporto Saky priklausomai nuo
sportininko lyties egzistuoja PPARG genotipy itakos pasiskirstymas: visi
PPARG C/C genotipo sportininkai pasizymi iStvermés savybémis, taciau
PPARG C/G genotipo vyrai pasizymi greicio ir jégos savybémis, o PPARG

C/G genotipo moterys daugiau iStvermes savybémis.
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4.9. Tirty geny kandidaty polimorfizmy genotipy kombinacijos
ivertinimas

2008 metais A. G. Williams ir J. P. Folland pasitilé genetinj algoritma,
pagal kur; galima apskaiciuoti tikimybe, ar kiekvienas Zmogus turi sporinei
veiklai (pvz., iStvermei) tinkama geny kandidaty polimorfizmy genotipy
kombinacija, t.y. nustatyti Zzmogaus bendra genotipy kombinacija (BGK, angl.
total genotipe score, TGS). BGK reikSmée kinta nuo 0 (Zmogus neturi iStvermeés
savybiy) iki 100 (nepaprastai gabus (iStvermingas) sportininkas) (Williams,
Folland, 2008). Mokslininkai nustaté, kad pasaulyje Zzmoniy optimali genotipy
kombinacija, lemianti iStvermeg, pasiskirsto leptokurtiskai, t.y. jungiasi { grupes
vidurio link (2.23 pav.). Toks pasiskirstymas leidzia sugrupuoti Zmones (kiek
zmoniy patenka i skalg) pagal teoriskai ,,idealia” arba artima jai genotipy

kombinacija, kuri susijusi su Zzmogaus iStverme (Williams, Folland, 2008).

Leptokurtiné (siaura)
Mezokurtine
Platikurtiné (plati)

Charakteristika

4.23 pav. Ekscesas — statistiné imties charakteristika, palyginanti skirstinio
dazniy kreivés piko aStrumo laipsni su normaliojo skirstinio kreives piko
aStrumu. Skirstinys, kurio ekscesas maZesnis nei normaliojo, vadinamas
platikurtiniu. Jei jis didesnis, skirstinys vadinamas leptokurtiniu. Skirstinys,
kurio ekscesas nesiskiria nuo normaliojo skirstinio eksceso, vadinamas
mezokurtiniu.

A. G. Williams ir J. P. Folland (W-F) sukurtas genetinis algoritmas §iuo
metu jau taikomas sporto praktikoje, pvz., Ispanijos populiacijoje.
Mokslininkai pasirenka stipriausius genus kandidatus bei ju pokycius, nustato
genotipy pasiskirstyma bendroje populiacijoje ir sportininky grupéje,
apskai¢iuoja BGK ir jos skirtuma tarp sportuojaniy ir nesportuojanciy

asmeny. Remiantis W—F genotipyu kombinacijos metodu, galima jvertinti
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pasirinkty geny varianty genotipy pasiskirstyma tiriamosiose grupése ir ju
BGK, taip pat galima nustatyti, kiek sportininky turi ,,idealia* arba artima jai
genotipy kombinacija. Tais atvejais, kai BGK reikSme pasiskirsto tarp 30 ir
100, galima daryti iSvada, kad tiriamajai populiacijai biidinga fenotipiné
savybe, o pasirinkti genetiniai variantai yra tinkami, t.y. tirtos geny varianty
kombinacijos komponentai gali buiti naudojami kaip diagnostinis kriterijus.
Remiantis W—F metodu, miisy darbo metu pagal iStvermés fenotipa
buvo ivertinta bendra genotipy kombinacija (BGK) sportininky grup¢je ir
Lietuvos populiacijoje. Nustatyta Lietuvos gyventojy BGK rodo pasirinkty
genetiniy varianty bei ju BGK pasiskirstyma ir egzistavima populiacijoje
atsizvelgiant 1 gyventojy daugiaveiksni pozymi kaip iStverme. | skai¢iavima
buvo ijtraukti literatiros duomenimis ir S§iame tyrime patvirtinti kaip stipriai
asocijuoti su iStvermés fenotipu penkiy geny varianty — ACE 1/D, ACTN3 C/T,
PPARGCIA G/A, PPARA G/C ir PPARG C/G — genotipai (polimorfizmas
AGTRI A/C i skai¢iavima nebuvo itrauktas). Genotipai buvo sukoduoti taip,
kad homozigotinis genotipas, kuris tariamai lemia iStvermés savybg, buvo
pazymeétas 2, heterozigotinis genotipas pazymetas 1, o genotipas, kuris buvo

vertintas kaip neigiamas iStvermeés savybei, pazymeétas 0 (zr. 4.38 lentelg).

4.38 lentelé. Genuy varianty genotipo kodavimas skai¢iuojant bendra genotipy
kombinacija.

Genotipo Zyméjimas
Genas
2 1 0

ACE D/D I/D 11
ACTN3 T/T C/T c/C
PPARGCIA G/G G/A A/A
PPARA G/G G/C C/C
PPARG c/C C/G G/G

2 — optimali verté genotipui, kuris susije¢s su iStverme; 1 — heterozigotinis genotipas, 0 — nesusijes su
iStverme genotipas.

Turint tinkamai uzkoduotus duomenis, BGK buvo apskaiciuotas pagal

W-P formulg:

100
TGS = E : (GSACE +GS semvs + OGS pparcern + S ppara + OS pparg )a
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¢ia TGS (BGK) — bendra genotipu kombinacija; & —genuy skaicius, kuriam
skai¢iuojama BGK; GS — genotipo zyméjimo reikSme (0, 1 arba 2) kiekvienam
polimorfizmui.

BGK kitimo réziai (diapazonas) yra tarp 0 ir 100. Jeigu sportininkas ar
bendros populiacijos asmuo turi ,,idealios iStvermés* genotipy kombinacija, tai
BGK rodiklis bus lygus 100. Taciau jeigu i§ nustatyty genotipy nei vienas
nesusijes su iStvermés savybe, BGK bus lygi 0.

Remiantis W-F formule visiems tiriamiesiems, t.y. visiems
sportininkams (n=193) ir visiems kontrolinés grupés nariams (n=250)
(kiekvienam asmeniui atskirai), buvo apskai¢iuota BGK (naudotas statistinés
analizés paketas SPSS 13.0). Nustatyta, kad Lietuvos populiacijoje vidutiné
iStvermés BGK reik§Sme yra 66,36 £+ 13,2. Tai reiskia, kad fenotipiné iStvermeés
savybé pagal optimalia penkiy genu varianty (ACE 1/D, ACTN3 C/T,
PPARGCIA G/A, PPARA G/C ir PPARG C/G) genotipy kombinacija miisy
populiacijoje egzistuoja, o pasirinkti genetiniai variantai gerai apibudina
gyventoju iStvermes fenotipa. Sportininky grupéje nustatyta vidutiné BGK
reikSmé buvo 65,6 £ 13,8. Bendroje Lietuvos populiacijoje ir sportininky
grup¢je BGK reikSmés pasiskirs¢iusios tarp 30 (minimali reikSme) ir 100.
Vienas sportininkas turéjo ,,idealia“ genotipy kombinacija, t.y. nepaprastai
iStvermingas sportininkas (futbolininkas). IS visy tiriamyjy (ir bendroje
populiacijoje ir sportininky grupéje) apie 30% BGK rodiklio reikSmé buvo 70,
t.y. tur¢jo artima ,idealiai iStvermei genotipy kombinacija. Tik 5,7%
sportininky BGK buvo mazesné nei 50. BGK pasiskirstymas sportininky ir
kontrolin¢je grupése pavaizduotas 4.24 paveiksle.

Nagrinéjant visy tiriamyjy sportininky BGK dazniy pasiskirstyma pagal
sporto grupes (zr. 4.25 pav.) buvo nustatyta, kad dazniausiai pasitaikanti
iStvermg lemian¢iy BGK reik§mé buvo 70. Taip pat pastebéjome, kad pagal
genotipy kombinacija, kuri lemia iStvermés savybes, BGK reik§mé, artima/lygi
70, sutinkama ne tik i§tvermes reikalaujanciy sporto Saky grupéje, bet ir kitose

sporto Saky grupése. Skaiciuojant sportininky, patenkanciy 1 BGK — reikSmiy
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intervalg tarp 70 ir 100, iStvermes reikalaujanciy sporto Saky grupei tenka
22,3 % sportininky, greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupei — 15,0 %,
o zaidimy ir dvikovos sporto Saky grupei — 16,6 % sportininky.

a)

80
70
60
50

Daznis

30
20
10 -

0O 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
B GK

b)

80
70
60
50
40

Dainis

20
10 —

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
BGK

4.24 pav. BGK daZniy pasiskirstymas (a) bendroje Lietuvos populiacijoje ir
(b) sportininky grupéje.

Sportininky grupése apskaiciuotos BGK vidutinés reikSmés statistiskai
reikSmingai nesiskyré (buvo pritaikyta vienmateé dispersin¢ analizé) (Zr. 4.39
lentelg).

4.39 lentelé. Bendros genotipy kombinacijos vidutiniai skirtumai atitinkamose
sportininky grupése.

Sporto Saky grupés BGK Tiriamieji sportininkai BGK
IStvermés 65,97 £ 13,88 Elitas 64,88 £ 13,69
Greicio ir jégos 65,29 + 13,76 Subelitas 64,42 + 15,26
Zaidimy ir dvikovos 65,38 £ 14,04 Neelitas 66,53 £ 13,17
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30

25

20
Sporto Saky grupés:
15 IStvermes

B Greicio ir jégos
10 Zaidimy ir dvikovos
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4.25 pav. BGK dazniy pasiskirstymas pagal sporto Saky grupes.

Kitame tyrimo etape, atsizvelgiant i sportininko iStvermeés fenotiping
savybe, buvo atlikti BGK skai¢iavimai kiekvienam iStvermés bei zaidimy ir
dvikovos sporto Sakuy grupiu sportininkui (n=142), t.y. sportininkai buvo
apjungti 1 vieng iStvermés grupg, nes zaidimy ir dvikovos sporto Saky grupés
sportininkai pasizymi tiek iStvermés, tiek greiCio ir jégos savybémis (aerobinio
ir anaerobinio pajégumo sportininkai). Buvo nustatyta, kad visuy apjungtos
pagal iStvermeés savybe grupés sportininky BGK buvo 65,7 + 13,9: tarp elito
sportininky — 65,37+ 13,8; tarp subelito — 64,87+ 15,0; tarp neelito
sportininky — 66,45 + 13,2.

4.40 lentelé. BGK dazniy pasiskirstymas apjungtoje sportininky (iStvermés bei
zaidimo ir dvikovos) grup¢je bei bendroje Lietuvos populiacijoje.

Lietuvos populiacija, Sportininkai,

BGK n i)21.)50 ’ % Y n=142 %
0 0 0 0 0
10 0 0 0 0
20 0 0 0 0
30 4 1,4 3 2,1
40 12 4,3 4 2,8
50 29 10,5 26 18,3
60 63 22,7 34 23,9
70 76 27,4 39 27,5
80 52 18,8 24 16,9
90 12 4,3 11 7,7
100 2 0,7 1 0,7
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Vidutinés BGK reik§més statistiskai reikSmingai nesiskyré. BGK dazniy
pasiskirstymas apjungtoje sportininky grupé€je ir bendroje populiacijoje
pateiktas 4.26 paveiksle, procentinis BGK pasiskirstymas — 4.40 lentel¢je.
Bendroje Lietuvos populiacijoje ir sportininky grupéje BGK reikSmés
pasiskirsciusios tarp 30 ir 100. BGK reikS§mé 90 buvo 7,7% sportininky, tuo
tarpu bendroje Lietuvos populiacijoje 4,3% BGK reik§mé buvo 90 (zr. 4.40
lentele).

30
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10

30 40 50 60 70 80 90 100
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4.26 pav. BGK dazniy pasiskirstymas apjungtoje sportininky (iStvermeés bei
zaidimo ir dvikovos) grup¢je bei bendroje Lietuvos populiacijoje (kontrol¢).

Remiantis W—F metodu, buvo apskaiciuotos BGK reik§meés sportininky
grup¢je (n=116) ir Lietuvos populiacijoje (n=250) pagal greicio ir jégos
fenotipa. Sportininkai buvo apjungti { viena grupg pagal greiio ir jégos
savybe, t.y. greiio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky atstovai su Zaidimy ir
dvikovos sporto Sakuy grupés atstovais. [ skaiiavima buvo itraukti ty paciy
penkiy geny varianty (ACE 1/D, ACTN3 C/T, PPARGCI1A4 G/A, PPARA G/C ir
PPARG C/G) genotipai (Zr. 4.41 lentele). Siuo atveju genotipai buvo sukoduoti
taip, kad homozigotinis genotipas, kuris tariamai lemia greicio ir jégos savybe,
buvo pazymétas 2, heterozigotinis genotipas pazymétas 1, o genotipas, kuris
buvo ivertintas kaip neigiamas greicio ir jégos savybei, pazymétas 0 (zr. 4.41

lentele).
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4.41 lentelé. Geny varianty genotipo kodavimas skai¢iuojant bendra genotipy
kombinacija.

Genotipo Zyméjimas
Genas
2 1 0
ACE 1 I/D D/D
ACTN3 c/C C/T T/T
PPARGCIA A/A G/A G/G
PPARA c/C G/C G/G
PPARG G/G C/G Cc/C

2 — optimali verté genotipui, kuris susijes su greiio ir jégos savybe, 1 — heterozigotinis genotipas, 0 —
su greicio ir jégos savybe nesusijes genotipas.

Nustatyta, kad atsizvelgiant { greiCio ir jégos fenotiping savybg bendroje
Lietuvos populiacijoje BGK reik§més buvo 33,64 £13,2, o visy apjungtos
grupeés sportininky BGK  reik§més buvo 34,6 £13,9: elito sportininky —
44,44 + 11,3; subelito — 36,67 £ 16,2; neelito sportininky — 32,64 + 13,2.
Lietuvos elito sportininky BGK reikSmé statistiSkai reikSmingai skiriasi nuo
bendros populiacijos BGK pagal greicio ir jégos savybes (p =0,016). BGK
dazniy pasiskirstymas apjungtoje sportininky grupéje ir bendroje populiacijoje

pateiktas 4.27 paveiksle, procentinis BGK pasiskirstymas — 4.42 lenteléje.

4.42 lentelé. BGK dazniy pasiskirstymas apjungtoje sportininky (grei¢io ir
jégos bei Zaidimy ir dvikovos) grupéje ir bendroje Lietuvos populiacijoje.

BGK Lietuvos populiacija, % Sportininkai, =116 %
n=250

0 2 0,7 1 0,9
10 12 43 8 6,9
20 52 18,8 18 15,5
30 76 27,4 34 29,3
40 63 22,7 29 25,0
50 29 10,5 18 15,5
60 12 43 6 5,2
70 4 1,4 2 1.7
80 0 0,0 0 0,0

90 0 0,0 0 0,0

100 0 0,0 0 0,0
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Bendroje Lietuvos populiacijoje ir sportininky grupé¢je BGK reik§més
pasiskirs€iusios tarp 0 ir 70. Vidutiné BGK reikSmé buvo 30. BGK 50
sutinkama 15,5% sportininky, tuo tarpu bendroje Lietuvos populiacijoje
10,5%. Maksimali BGK reikSm¢ 70 sutinkama 1,7% sportininky, Lietuvos
populiacijoje 1,4% (zr. 4.42 lentelg).
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4.27 pav. BGK reikSmiy, apskaiciuoty atsizvelgiant i greicio ir jégos savybe,
pasiskirstymas apjungtoje (greicio ir jégos bei Zaidimy ir dvikovos) sportininky
grupg¢je ir bendroje Lietuvos populiacijoje (kontrole).

Daugiaveiksnio poZzymio paveld¢jime kartu nagrinéjant daugiau nei
vieno geno kandidato variantus, galima apskaiCiuoti tikimybg, kad individas
gali turéti geriausia (,,idealia) genotipy kombinacija priklausomai nuo

nagrin¢jamy polimorfizmy skaiciaus.

4.43 lentelé. Tikimybé Lietuvos gyventojui turéti geriausia (,,idealia*)
iStvermes genotipy kombinacija priklausomai nuo penkiy polimorfizmy.

- OIS o
‘ Kiekviename . Tikimybé ture.tt geriausiq ( . ‘tdealtq )
Polimorfizmy, Sinosnvie Optimalaus genotipy kombinacijq
susijusiy su . tia j;“.;’;jl as genotipo apytikris
iStverme, skaicius ras daznis, % tikimybé, % galimybés/tikimybés
naujas genas .
santykis
1 ACE 39,48 39,48 1:3
2 ACTN3 10,4 4,11 1:24
3 PPARGCIA 51,32 2,11 1:47
4 PPARA 68,12 1,43 1:70
5 PPARG 70,12 1,01 1:99
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Misy tyrimo metu i§ gauty rezultaty, pateikty 4.43 ir 4.44 lentelése,
matyti, kad jeigu nagrinétume tik viena polimorfizma ACE, tai optimalaus
genotipo daznis apytikriai iStvermei buty 39,5 %, greiCiui ir jégai 24,7 %.
Nagrin¢jant dvieju geny polimorfizmus, t.y. prie ACE I/D dar prijungus antra
polimorfizma (ACTN3 C/T), tikimybé¢ turéti optimalius dvieju (ACE ir ACTN3)
polimorfizmy genotipus sumazéja iStvermei iki 4,1 %, greiciui ir jégai — 9,7 %.
[ analizg itraukus trecia polimorfizma (PPARGCIA G/A), tikimybé turéti visy
triju geny optimalius iStvermés genotipus sumazeéja iki 2,1%, greicio ir jégos —

iki 0,6 %.

4.44 lentelé. Tikimybé Lietuvos gyventojui turéti geriausia (,,idealig®) grei¢io
ir jégos genotipy kombinacijg priklausomai nuo penkiy polimorfizmy.

oy o . . e . . "y "
. Kickviename . Tikimybé ture'tl geriausiq ( . fdeallq )
Polimorfizmy, Sinosnvie Optimalaus genotipy kombinacijq
susijusiy su . tia t;g;ciajr)ft as genotipo apytikris
iStverme, skailius Hrar daznis, % tikimybé, % galimybés/tikimybés
naujas genas .
santykis
1 ACE 24,7 24,7 1:4
2 ACTN3 39,2 9,69 1:10
3 PPARGCIA4 6,4 0,62 1:161
4 PPARA 4,3 0,027 1:3699
5 PPARG 2,8 0,00075 1:132650

Tikimybe turéti visus penkis optimalius iStvermei genotipus, yra lygi
1 %, greiCio ir jégos — 0,0007 %. Taigi kas 99-as Lietuvos gyventojas gali
turéti optimalia bendra iStvermeés genotipy kombinacija ir tik kas 132650-as
gali turéti optimalia bendra grei€io ir jégos genotipy kombinacija 1§ penkiy

misy tirty geny kandidaty polimorfizmuy.
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V. REZULTATU APTARIMAS

Zmoniy populiacijy tyrimai atskleidzia ju genetinés jvairovés skirtumus,
tarp ju — ir skirtingas Zmoniy ypatybes, siejamas su individualiomis organizmo
savybémis. Tokiy ypatumy turi ir Lietuvos populiacija.

Sio darbo metu buvo jvertinti Lietuvos didelio meistriskumo sportininky
genetinés {vairoves ypatumai pagal SeSiy geny kandidaty DNR Zzymenis,
siegjamus su genomo jvairoves lemiamomis individualiomis reakcijomis i fizini
kruvj.

Genomikos tyrimai padeda suprasti molekulinius mechanizmus ir tokiu
bidu priartina individualizuotos medicinos bei personalizuoto treniruociy
proceso sporto praktikoje galimybes. Daugelio ivairiy moksliniy tyrimy
pagrindu skirtingose populiacijose nustatyta, kad molekuliniai genetiniai
moksliniai tiriamieji darbai turi didele reikSme¢ sporto praktikoje, taciau juy
negalima atlikti, jei laboratorijoje néra sukaupta pakankamo kiekio DNR
meéginiy. Biologiniai méginiai yra svarbis tiriant Zmogaus individualias
organizmo savybes. Daugelis valstybiy remia biobaziy kiirima, kad turéty kuo
patikimesnius duomenis apie savo populiacijos sveikata ir kad galéty ja
kontroliuoti. Siuo poZiiriu ne i§imtis ir Lietuva.

Siekiant tinkamai saugoti bei kontroliuoti Lietuvos sportininky DNR
meéginiy kaupima ir juy prieinamuma, Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto
Zmogaus ir medicininés genetikos katedros molekulinés genetikos
laboratorijoje buvo sukurta DNR méginiy biobaze, kurioje galima rasti
molekuling (genotiping) ir ja atitinkanéia fenotiping informacija. Siame darbe
tai buvo pagrindinis irankis, kuris leido atlikti mokslinius molekulinés
genetikos tyrimus. Per 20062010 metus DNR méginiy biobazéje buvo
sukaupti ivairiy sporto Saky Lietuvos sportininky DNR méginiai (n = 630).
Sportininkai pagal fizinio darbo trukme (priklausomai nuo rungties ilgumo
laiko pozitriu) ir sportinés veiklos specifika buvo suskirstyti i tris grupes.
Pirmaja grupe sudaré i iStvermg orientuoty, didelio galingumo ir aerobinio

pobudzio fizinio kriivio (rungties trukmé 5-30 min ir daugiau) sporto Saky
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atstovai (n = 101). Antraja grupg sudaré anaerobinio pajégumo (rungties
trukmé nuo 45 s iki 5 min), t.y. greit] ir jéga ugdantys sportininkai (n = 51).
Treiagja grupg sudaré aerobinio ir anaerobinio pobudzio fizinio kriivio —
zaidimy ir dvikovos — sporto Saky atstovai (n = 478). Tarp visos surinktos
sportininky imties buvo pasaulio ir Europos ¢empionaty prizininkai (elitas),
olimpinio rezervo sportininkai (subelitas) bei Lietuvos nacionalinés jaunimo
rinktinés nariai (neelitas) (Zr. 3.1 skyriy).

Genetiniy veiksniy jtaka Zmogaus fiziniam pajégumui yra tikslinga
nagrinéti tiriant didelio meistriSkumo sportininkus, nes $iy sportininky
labiausiai i8vystyti fizinio pajégumo rodikliai. Tyrimo metu buvo parinkta
kontrolin¢ Lietuvos populiacijos grupé tam, kad biity patikrinta, ar pasirinkta
sportininky grupé skiriasi nuo nesportuojanciy asmeny pagal genotipy ir aleliy
dazni. Kadangi miisy tyrimo metu nebuvo nustatyti fenotipiniai parametrai
kontrolin¢je grupg¢je, tiriamieji sportininkai buvo suskirstyti 1 grupes pagal ju
sportinius rezultatus, nes aukSto lygio (pasaulio ir Europos c¢empionaty
prizininkai) sportininky sportinis potencialas atsispindi juy genotipo ir fenotipo
saveikoje. Aplinkos ir genetiniy veiksniy jtaka Zemesnés kvalifikacijos (pvz.,
nacionalinés jaunimo rinktinés) sportininky rezultatams taip pat yra
reik§minga, taciau ju pasiekimai sporte yra ateities dilema. Nors daugelis miisy
tirty neelito grupés sportininky buvo jauni, taciau genetinio tyrimo rezultatai
rodo neatsiejama genetiniy veiksniy itaka ju sportiniam potencialui. Sio tyrimo
vienas 1§ uzdaviniy buvo nustatyti genetiniy veiksniy jtaka zmogaus fiziniam
pajégumui, todel kiekvieno iS tirty sportininky genotipas ir nustatyta jo saveika
su fenotipiniais rodikliais verti démesio.

Organizmo atsakas 1 fizinj kriivi bei adaptacija priklauso nuo Zmogaus
genotipo ir gali turéti itakos tiek fiziniam pajégumui, tiek sveikatai.
Pastaraisiais metais pasaulyje atlikta nemazai tyrimy ieSkant geny kandidaty,
turiniy jtakos Zmogaus fiziniam pajégumui (Ahmetov ir kt., 2009; Bray ir kt.,
2009). Nepaisant didelio geny kandidaty skai¢iaus, daugumos tyrimy rezultatai
nebuvo pakartoti, o kai kuriy tyrimuy priestaringi duomenys kelia nemazai

abejoniy d¢l tikros tam tikry geny asociacijos (Bray ir kt., 2009). Kiekvienas i8$
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nustatyty geny tik i§ dalies turi itakos sportiniam fenotipui. Todél intensyviai
ieSkoma stipriausiy geny ir genetiniy sriciy, kurios realiausiai atspindi
sportininko fizinj potenciala. Siai dienai stipriausi genai kandidatai yra: o-
aktinino-3 genas, adenozino monofosfato deaminazés genas, angiotenzing
konvertuojan¢io fermento genas, angiotenzinogeno genas, angiotenzino II
receptoriy genai, bradikinino receptoriy genai, vitamino D receptoriaus genas,
endotelio azoto sintetazés 3 genas, kai kurie peroksisomy proliferatoriaus
aktyvinto receptoriaus geny Seimos atstovai (Ahmetov ir kt., 2009; Bray ir kt.,
2009; Lippi ir kt., 2009).

Disertacijoje pateikiami pirmieji Lietuvos sportininky tyrimy rezultatai
tiriant potencialiai stipriy geny kandidaty, turinciy jtakos Zmogaus fiziniam
pajégumui, Zymenis.

Tam, kad bty atlikta Lietuvos sportininky biobazés duomeny genetiné
analizé, pirmiausia buvo atlikta bioinformaciné analizé pasirenkant genus
kandidatus ir jy variantus.

Atlikus duomeny baziy ir mokslo publikacijy bioinformacing analizg, 18
viso rasta daugiau kaip 80 su zmogaus fizinio pajégumo fenotipu siejamy geny
kandidaty, kurie gali biiti analizuojami atliekant tolesnius Lietuvos sportininky
genetinius ir genominius tyrimus. Atsiranda galimybé parinkti Siy geny DNR
zymenis atsizvelgiant i ju aleliy asociacija su minétu fenotipu, — tai uztikrinty
tyrimy tgstinuma bei galimybg genominio DNR lusto gamybai.

Siuo metu, remiantis mokslinémis publikacijomis bei FastSNP ir
SNPs3D duomeny baziy analize, Lietuvos sportininky ir bendros Lietuvos
populiacijos genetiniams tyrimams buvo parinkti potencialiausi zmogaus
fiziniam pajégumui itakos turintys geny kandidaty zZymenys: ACTN3 (o-
aktinino-3) geno ¢.1747C>T (p.R577X) polimorfizmas, ACE (angiotenzing
konvertuojan¢io fermento) geno Alu sekos (I/D) insercija/delecija, AGTRI
(pirmo tipo angiotenzino II receptoriaus) geno c.1166A>C polimorfizmas,
PPARGCIA (peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto 6 receptoriaus
koaktyvatoriaus la) geno c.1444G>A, (p.Gly482Ser) polimorfizmas, PPARA

(peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto o receptoriaus) geno ¢.2528G>C ir
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PPARG (peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto y 2 receptoriaus genas)
c.34C>G, (p.Prol12Ala) polimorfizmai (Zr. 4.1 skyriy).

Literatiiroje mums nepasiseké aptikti duomeny apie panasaus pobudzio
tyrimus, kuriy metu buty kompleksiskai ir placiai nagrinéjamas Siy geny
kandidaty Zymeny aleliy poveikis didelio meistriSkumo sportininky fizinio

issivystymo ir funkcinio pajégumo fenotipiniams rodikliams.

5.1. Lietuvos sportininky fenotipiniy rodikliy analizés rezultaty aptarimas

Kadangi kiekvieno sportininko organizmui budingi saviti genetiSkai
nulemti funkciniai ir struktiiriniai ypatumai, todél jy organizmas nevienodai
reaguoja i tokius pat fiziologinius kriivius, o igimtas atskiry grupiy raumeny
skaiduly kiekis i§ dalies lemia sporting sékme (Lippi ir kt., 2009). Siame
tyrime dalyvavo jvairiy sporto Saky didelio meistriSkumo sportininkai.
Manoma, kad grei¢io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky atstovy raumenyse
dominuoja greitai susitraukiancios skaidulos, o iStverminguyjy skaiduly
raumenyse yra maziau (Stewart ir Rittweger, 2006; Dadeliené, 2008; Lippi ir
kt., 2009). Didelés galios ir iStvermés reikalaujanciy sporto Saky atstovy
raumenyse vyksta aerobin¢ energijos gamyba, | veikla isitraukia létosios
iStvermingosios skaidulos, gebancios daug energijos gaminti vykstant
aerobinéms reakcijoms. Savita ivairiy sporto Saky varzybiné veikla reikalauja
1§ sportininko tam tikry specialiy ypatybiy. Visose rungtyse starte yra svarbus
vienkartinis raumeny susitraukimo galingumas (VRSG), o startiniame
greit¢jime pagrindinis vaidmuo tenka anaerobiniam alaktatiniam raumeny
galingumui (AARGQG). D¢l treniruotés ir varzyby kriviy poveikio sportininky
organizme vyksta skirtingi adaptaciniai pakitimai. PavyzdZiui, sportinio
zaidimo (pvz., futbolo, krepSinio, rankinio) sékmeé ir sportiniai rezultatai
daugiausia priklauso nuo zaidéjy fizinio iSsivystymo, fiziniy galiy, funkcinio
pajégumo ir sportininky technikos veiksmuy bei ju greitumo ir tikslumo.

Zaidéjams reikia didelio kraujotakos ir kvépavimo sistemos funkcinio
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(aerobinio) pajégumo, nemaza reikSmé tenka ir anaerobiniam glikolitiniam
pajégumui. Zaidimo kokybe taip pat lemia trumpas ir galingas greitéjimas,
anaerobinis alaktatinis raumeny pajégumas. PanaSiai kiekvienoje dvikovos
sporto Sakoje specialia iStverme¢ lemia aerobiniy ir anaerobiniy energiniy
sistemy santykis ir ju reguliaciniy mechanizmy pastovumas (Stewart ir
Rittweger, 2006; Lippi ir kt., 2009).

Misy tyrimo duomenimis, grei¢io ir jégos reikalaujanciy sporto Saku
grupéje sportininky raumeny masés, plastaky jégos, VRSG ir AARG rodikliai
buvo aukstesni nei iStverm¢ ugdanciu sportininky bei zaidimy ir dvikovos
sportininky grupése. Todél tikétina, kad tirti didelio meistriSkumo greitj ir jéga
ugdantys sportininkai, o tiksliau — tiriamosios grupés rodikliai gali biuti
priskiriami ir nagrinétini kaip talentingy Siy sporto rungciy atstovy rezultatai.
Misy rezultatai patvirtina kity sporto mokslininky nuomong, kad greicio ir
jégos reikalaujanciy sporto Saky grupé¢je anaerobinio pajégumo VRSG ir
AARG rodikliai yra aukstesni nei iStvermés reikalaujanciy sporto Saky grupéje
(Skernevicius ir kt., 2004; Dadeliene, 2008). Kaip rodo daugelio tyrimy
duomenys, maksimalus anaerobinis pajégumas yra susij¢gs su kiino
matmenimis, ypa¢ — su raumeny mase (Huygens ir kt., 2004). Miisy rezultatai
rodo, kad greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky sportininky raumeny masé
yra didesné nei kity sporto Saky sportininky. Tiesinés regresijos analizé parode,
kad VRSG ir AARG didesnés vertés tiesiogiai susijusios su didesnés raumeny
mas¢s sportininkais.

Daugeliui Zmogaus antropometriniy ir fizinio pajégumo poZymiy
atsirasti labai svarbiis yra genominiai veiksniai (Zr. 2.6.1 skyriy). Sporto
mokslo specialistai teigia, kad fizinio iSsivystymo duomenys turi jtakos
sportininky fiziniam pajégumui (Stewart ir Rittweger, 2006; Dadeliené, 2008).
Misy tyrimo duomenimis, didesnio svorio, bet maZesnés riebaly masés
sportininky VRSG, AARG ir plastaky jégos rodikliai aukStesni. Nustatyta, kad
fizinio iSsivystymo rodiklis GPT buvo didesnis iStverm¢ ugdanciy sportininky,
palyginus su kity sporto Saky grupiy sportininkais. Literatiiros duomenimis,

GPT dydis yra genetiskai nulemtas (h® tarp 43 ir 78) (McClearn ir kt., 1994;
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Chatterjee, Das, 1995). Aerobing iStverm¢ ugdanciy sportininky jis didé¢ja,
nesitreniruojant maze¢ja. Didesnis GPT leidzia sportininkui kvépuoti giliau ir
reciau, dél to jo alveoliy ventiliacija, esant vienodai plauciy ventiliacijai, bina
didesné (Skernevicius ir kt., 2004). Mes nustatétme, kad kraujotakos ir
kvépavimo sistemy Rufjé testo rodikliai buvo Zemesni i§tvermes reikalaujanciy
sporto Saky grupéje nei kitose sporto grupése, — tai rodo gera iStverme
ugdanciy sportininky treniruotuma ir aerobinj pajéguma.

Sio tyrimo metu nustatyta, kad sportininky fenotipiniai rodikliai
priklauso ne tik nuo sporto Sakos, bet ir nuo sportininky lyties. Be to,
mokslininkai teigia, kad specifiniai genominiai veiksniai turi skirtinga jtaka
vyry ir motery kiino matmenims (Zillikens ir kt., 2008). Statistin¢ analizé
parode, kad plastaky jéga ir AARG reikSmingai priklauso nuo sportininky
lyties. Vienkartinio raumeny susitraukimo galingumo ir anaerobinio alaktatinio
raumeny galingumo rodikliai néra ypa¢ svarbiis iStverm¢ ugdantiems
sportininkams, taciau teikia gana idomia informacija apie raumeny galinguma
labai trumpo darbo metu.

Daugelis mokslininky, tirian¢iy anaerobini zmogaus pajéguma, teigia,
kad paveldimumas turi didesng reikSme greitumo savybéms nei iStvermeés
(Calvo ir kt., 2002; Peeters ir kt., 2005; Tiainen ir kt., 2009). Greitis ir jéga yra
labiau paveldimi nei jgyjami per treniruotes. Tuo tarpu iStvermg galima
1§siugdyti ir sustiprinti daugiameciy treniruociy metu. Kaip teigia G. Beunen ir
M. Thomis (2006), paveldimumas turi didesn¢ reikSme statinei jégai ir
galingumui negu raumens iStvermingumui. Autoriai pabrézia, kad lyties
skirtumai néra visuomet aiskiis, ta¢iau manoma, kad genetiniai veiksniai turi
didesng reikSme vyriSkos lyties asmeny fiziniam pajégumui negu moteriSkos
lyties (Beunen ir Thomis, 2006).

Misy tyrimo duomenimis, visy tirty sportininky fizinio i$sivystymo ir
funkcinio pajégumo rodikliai atitinka didelio meistriSkumo sportininky lygj.
Kiekvienos pagal kvalifikacija nagrinétos sportininky grupés fenotipiniai
rodikliai buvo specifiniai ir apibiidinantys sportini potenciala bei sporting

raida. Lietuvos elitiniai sportininkai pasizymejo geresniais plastaky jégos,
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VRSG, AARG, RI rodikliais, palyginus su subelito ir neelito sportininky
grupémis. Auksti elitiniy sportininky funkcinio pajégumo rodikliai rodo auksta
ju sportinés kvalifikacijos lygi. Organizmo funkcinio pajégumo didéjimas yra
unikalus kiekvienam sportininkui.

M.H. De Moor su bendraautoriais (2007), tirdami elitiniy sportininky ir
nesportuojanciy asmeny fizinio aktyvumo duomenis, nustaté, kad zmogaus
fizinio pajégumo paveldimumo koeficientas yra gana aukstas (h* = 66) (De

Moor ir kt., 2007 (b)).

5.2. ACTN3 C/T polimorfizmo asociacijos analizés rezultaty aptarimas

Raumeny susitraukimo mechanizmai pasizymi sudétinga {vairove, kuri
nevienareikSmiSkai modifikuojama skirtingomis darbo salygomis. Greicio ir
jégos reikalaujanciy sporto Saky sportininky raumenyse dominuoja greitai
susitraukiancios (II tipo) raumeny skaidulos (Skernevicius ir kt., 2004; Lippi ir
kt., 2009). Zmogaus greituma lemia raumeny kompozicija ir skaiduly ilgis,
elastinés savybes, nerviniy impulsy sklidimo greitis, raumeny susitraukimo
greitis (Stewart ir Rittweger, 2006; Dadeliené, 2008). Nemaza poveiki turi ir
genetiniai veiksniai (Stewart ir Rittweger, 2006; Lippi ir kt., 2009; Beunen,
Thomis, 2006). IStverme lavinanciy sportininky dirban¢iuose raumenyse
dominuoja léto susitraukimo (I tipo) RS. Jos pagal savo morfofunkcines
savybes geriausiai tinka ilgam neintensyviam darbui. Didelio $io tipo RS
atsparumas nuovargiui susijes su ju mazu susitraukimo greiciu ir jéga, gera
kapiliarizacija, didesniu mitochondrijy, mioglobino kiekiu, didesniu
oksidaciniy fermenty aktyvumu, geriau iSreikStu gebéjimu panaudoti lipidus
energijai gaminti (Skernevicius ir kt., 2004; Lippi ir kt., 2009; Collins, 2009).
[lgalaikis aerobinis fizinis kriivis reikalauja maksimalaus deguonies
suvartojimo ir padidintos ATP resintezés. Nuo $iy procesu priklauso efektyvus
raumeny susitraukimas (Skernevicius ir kt., 2004; Stewart ir Rittweger, 2006;

Lippi ir kt., 2009; Beunen, Thomis, 2006). Tokia adaptacija yra daugelio geny
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veiklos rezultatas. Vienas tokiy yra ACTN3 (o-aktinino-3 genas). Daugelio
tvairiy moksliniy tyrimy skirtingose populiacijose pagrindu ACTN3 yra
vertinamas kaip stiprus genas kandidatas, lemiantis zmogaus fizini pajéguma.

Sio darbo metu buvo jvertinta ACTN3 C/T (rs1815739) polimorfizmo
reikSmé Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky fiziniam pajégumui.

Zinoma, kad griau¢iy raumenyse egzistuoja dvi baltymo a-aktinino
izoformos: a-aktininas-2 (ACTN2) ir a-aktininas-3 (ACTN3). Visose raumeny
skaidulose yra ACTN2, tuo tarpu baltymo ACTN3 aptinkama tik greitai
susitraukianciose (I tipo) RS. ACTN3 trikkumui jtakos turi ACTN3 geno 16
egzono vieno nukleotido pakaita ¢.1747C>T (p.R577X). ACTN3 C/T
polimorfizmas néra susij¢s su raumeny patologija, nepaisant visiSko ACTN3
baltymo nebuvimo ACTN3 T/T genotipo asmeny greitai susitraukianc¢iose
raumeny skaidulose (Ahmetov ir kt., 2009; Clarkson ir kt., 2005; Collins ir kt.,
2009). K. North su kolegomis mano, kad Sio geno mutacija gal¢jo teikti
evoliucini  pranasuma  natraliosios  aplinkos  atzvilgiu ~ Zmonéms,
persikélusiems 1§ Afrikos 1 Azija ir Europa prie§ mazdaug 60 tukst. mety
(North ir kt., 1999; North, 2008).

Literatiiros ir genominiy duomeny baziy duomenimis, homozigotinio
genotipo daznis pagal §i ACTN3 pokyti (T/T genotipas) skirtingose
populiacijose skiriasi: Afrikos populiacijose jis siekia tik 1%, Europos — apie
18%, Azijos populiacijose — iki 25% (dbNCBI, North, 2008).

Misy tyrimo metu bendroje Lietuvos populiacijoje (n=250) ACTN3
T/T genotipo daznis buvo 10,4%, panasus jis buvo ir tarp sportininky — 10,6%.
Pagal tyrimo rezultatus, sportininky grupéje (n = 246) genotipy pasiskirstymas
nukrypsta nuo HardZio ir Vainbergo (H-V) pusiausvyros (C/C — 31,3%; C/T —
58,1%; T/T — 10,6%; p>0,05). Nustatytas didesnis ACTN3 C/T
heterozigotinio genotipo sportininky skaicius, ta¢iau nukrypimy nuo laukty
dazniy kontrolingje grupéje nebuvo nustatyta (C/C — 39,2%; C/T — 50,4%; T/T
— 10,4%; p <0,05). Misyu duomenys sutampa su Australijos mokslininky
N. Yang ir kolegu (2003) tyrimo duomenimis. Jie nustaté, kad genotipy

pasiskirstymas sportininky grupéje nukrypsta nuo H-V pusiausvyros. Tai
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leidzia manyti, kad sunkus treniruociy krivis ir kiti veiksniai nulemia nattiralia
sportininky atranka, dél ko sporte iSlieka tik fiziSkai stipriausi ar labiausiai
prisitaik¢ asmenys (Yang ir kt., 2003). N. Yang su kolegomis pirmieji 2003
metais paskelbé, kad auksciausios lygos sprinto sportininky grupéje ACTN3
T/T genotipas yra retas. Sie atradimai buvo pakartoti ir patvirtinti graiky bei
suomiy populiacijose. Buvo nustatyta, kad greicio ir jégos reikalaujanciose
sporto rungtyse labai geru rezultaty pasiekia ACTN3 C/C ir C/T genotipo
sportininkai (Yang ir kt., 2003; MacArthur, North, 2004; Moran ir kt., 2007).
Misy tyrimo duomenimis, ACTN3 T/T genotipo asmeny (15,7%) tarp greicio
ir jégos reikalaujanciy sporto Saky atstovy buvo daugiau, palyginus su kity
sporto Saky grupiy sportininkais ir su kontroline grupe (p > 0,05). Galima
manyti, kad ACTN3 trikumas greitai susitraukianiuose raumenyse yra
kompensuojamas.

D. G. MacArthur su kolegomis 2008 metais genetinio modifikavimo
biidu sukiré peliy linija be veiklaus ACTN3 geno raumenyse. Tokiy peliy
greitosiose raumeny skaidulose buvo nustatytas didesnis kiekis kity fermenty,
susijusiy su aerobiniu metabolizmu (MacArthur ir kt., 2008). Minéta
mokslininky grupé, tirdama Sio polimorfizmo itaka Zmogaus raumeny veiklai
bei fiziniam pajégumui, nustaté, kad tarp aukSto meistriSkumo sportininkiy
didesnis nei tikétasi heterozigotiniy genotipu daznis buvo tarp sprinteriy ir
mazesnis nei tikétasi heterozigotiniy genotipy daznis buvo tarp iStvermeés
sporto Saky grupés sportininkiy (MacArthur ir kt., 2008). Misy tirty
sportininkiy grupése §is skirtumas nebuvo pastebétas, taciau vyry grupéje mes
gavome atvirkSting tendencija — greiCio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grupéje heterozigotinio genotipo vyry buvo maZiau negu iStvermes
reikalaujanciy sporto Saky grupéje. Taciau kaip ir kiti tyréjai mes nustatéme
genotipy dazniy skirtuma tarp vyry ir motery grupiy, todel galima padaryti
1Svada, kad ACTN3 C/T polimorfizmas turi skirtinga itaka vyry ir motery
fiziniam pajégumui.

Neseniai B. Vincent su kolegomis (2007) paskelbti duomenys rodo, kad

ACTN3 T/T genotipo asmeny greito susitraukimo RS santykis raumenyse yra
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mazesnis, lyginant su ACTN3 C/C genotipo tiriamuyju (vastus lateralis
biopsijos rezultatai). Autoriai pastebéjo, kad nors 45% raumeny skaiduly yra
paveldimi, ta¢iau deél treniruotumo ir sportinés specializacijos raumeny
morfologija gali keistis (Vincent ir kt., 2007). Tod¢l ivairiy sporto Saky
sportininky grupése ACTN3 T/T genotipo daznis gali biiti didesnis, lyginant su
kontroline grupe.

Misy tyrimo metu analizuojant statistinius fenotipo parametrus vyry ir
motery grupése pagal ACTN3 C/T polimorfizma, buvo nustatytas reikSmingas
fenotipiniy rodikliy skirtumas Siose grupése, taciau reikSmingy skirtumy tarp
ACTN3 C/C, C/T ir T/T genotipy nebuvo nustatyta. Tyrimo rezultatai parode
anaerobinio pajégumo rodikliy reikSmingus skirtumus tarp sporto grupiu:
grei¢io ir jégos reikalaujancioje sporto Sakuy grupéje ACTN3 T/T genotipo
sportininky VRSG buvo didesnis, palyginus su ACTN3 C/C ir C/T genotipo
sportininky visose sporto Saky grupése (p < 0,05). Remiantis tiesinés regresijos
analizés duomenimis nustatyta, kad sportininky ACTN3 T/T ir C/T genotipai,
raumeny mas¢ (mazesng) ir riebaly masé (didesné) turi teigiamos itakos AARG
reikSméms (R? =0,419). Taip pat nustatyta, kad sportininky ACTN3 C/T
polimorfizmo genotipai, amzius, lytis, raumeny mase ir sporto kategorija turi
reik§mingos jtakos VRSG testo rezultatams (R* = 0,524). Tai reiskia, kad kuo
vyresnio amziaus musy tirti greitj ir jéga ugdantys sportininkai, tuo geresnis ju
VRSG rezultatas. Tarp ACTN3 T/T ir C/T genotipo motery bei greicio ir jégos
savybiy yra teigiamas rySys. PanaSius duomenis pateikia ir kiti autoriai, kurie
nustate, kad ACTN3 T/T genotipo motery raumeny anaerobinio galingumo
rodikliai buvo didesni negu ACTN3 C/T ir C/C genotipo motery (Delmonico ir
kt., 2007; Clarkson ir kt., 2005).

Darbo metu pastebéta, kad aerobinio pajégumo rodiklio Rufjé indekso
reikSmés ACTN3 C/T ir T/T genotipo elitiniy sportininky buvo mazesnés,
palyginus su kity sportininky RI. Tai rodo gera sportininky treniruotuma.
Statistinés analizés duomenimis RI priklauso nuo sportininky amziaus, riebaly
masés ir nuo sporto Sakos specifikos. ACTN3 T/T genotipo sportininkai

daugiau susij¢ su iStvermés reikalaujanciomis sporto Sakomis, taciau
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heterozigotinio ACTN3 C/T genotipo sportininkai (ypa¢ vyrai) susij¢ ir su
iStvermés, ir su greicio bei jégos reikalaujanc¢iomis sporto Sakomis. Taigi Sio
darbo rezultatai rodo, kad ACTN3 T/T genotipas susijgs ir su iStvermes
padidéjimu.

Nors daugelis mokslininky mano, kad ACTN3 deficitas greitai
susitraukianciose griauCiy raumeny skaidulose gali sumazinti Zmogaus
anaerobinj pajéguma (Moran ir kt., 2007; Roth ir kt., 2007; Vincent ir kt., 2007;
Ahmetov ir Rogozkin, 2009), miisy tyrimo duomenimis ACTN3 T/T genotipo
sportininkai, be veiklaus ACTN3 baltymo greitai susitraukianciose RS, pasizymi
ir iStvermes, ir greicio bei jégos savybémis. Yra pagrindo teigti, kad a-aktinino-3
trikumas yra kompensuojamas, greiiausiai, baltymo a-aktinino-2 ir/ar kity
fermenty, dalyvaujanciy anaerobiniame raumeny pajégume.

Apibendrinus tyrimo duomenis galima teigti, kad ACTN3 C/T ir T/T
genotipo sportininkams biidingas gebéjimas pasiekti aukstesnius raumeny
pajégumo rodiklius atliekant maksimaliy trumpalaikiy pastangy reikalaujancias
uzduotis nei C/C genotipo sportininkams. Galima manyti, kad Lietuvos
sportininkams C alelis néra lemiamas veiksnys greiciui bei jégai, taciau galimas
ir jo adityvus poveikis istvermei.

Nors keletas uzsienio $aliy laboratoriju (,,Born to run? A DNA test to
identify future sports stars* Nature Reviews Genetics | AOP, published online
2009; doi:10.1038/nrg2524) ACTN3 C/T polimorfizma panaudoja atliekant
genetini jauny sportininky ir vaiky testavima, parenkant tinkama sporting
karjera, taCiau vertinant Lietuvos sportininky fizini pajéguma tikslinga biity

vertinti keliy geny kandidaty genotipuy/aleliy kombinacija.

5.3. ACE 1I/D ir AGTR1 A/C polimorfizmy asociacijos analizés rezultaty
aptarimas

Sirdies ir kraujagysliy sistemos (SKS) adaptacija prie fiziniy kriiviy yra

viena 1§ reikSmingy salygu, lemianc¢iy bendra organizmo prisitaikyma prie
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aplinkos salygu. Anks¢iau manyta, kad SKS yra reik§minga tik ilgai trunkanéiy
aerobinio pobiidzio fiziniy kriviy metu. Dabar manoma, kad jos, kaip
organizma apripinanciy sistemy sudeétinés dalies, funkcija yra labai svarbi net
anaerobiniy fiziniy kriiviy metu (D1 Mauro ir kt., 2010; Jones, Woods, 2003).
Skirtingo fizinio kriivio salygomis vyrauja skirtingi SKS reguliavimo
mechanizmai ir juy saveika. Svarbiis yra sisteminés kraujo apytakos
trumpalaikiai ir ilgalaikiai reguliavimo mechanizmai. Greitieji, arba nerviniai,
reguliavimo mechanizmai uZztikrina labai greita reakcija i organy ir audiniy
kraujotakos, deguonies ir energijos poreikius fizinio kriivio metu. Nerving
reguliacijq papildo humoraliné sistema, kuri uztikrina ilgalaik¢ kraujo apytakos
reguliacija (Abraitis ir kt., 2004). Svarbiausias vaidmuo uztikrinant ilgalaike
kraujo apytakos reguliacija tenka renino-angiotenzino sistemai (RAS), kuri yra
atsakinga uz viding organizmo homeostaz¢ (Di Mauro ir kt., 2010; Jones,
Woods, 2003; Abraitis ir kt., 2004). Si sistema biidinga ne tik kraujo apytakai
(endokrining), bet ir ivairiems audiniams bei atskiroms lasteléms (autokrining)
(Thompson ir kt., 2006; Payne ir Montgomery, 2003; Jones, Woods, 2003) (Zr.
2.2.2 skyriy).

Angiotenzing konvertuojantis fermentas (ACE) yra svarbiausias RAS
komponentas, kuris atsakingas uZz stipraus vazokonstriktoriaus angiotenzino II
susidaryma. ACE randamas daugelyje endoteliniy bei epiteliniy lasteliy,
tvairiuose audiniuose ir pasizymi placiu veikimo spektru. Pagrindineé ACE
funkcija yra baltymy hidrolizé. Sis fermentas skaido baltymus, pasalindamas ju
C-galines aminortigs¢iy sekas: angiotenzing I paverciant angiotenzinu Il arba
degraduojant bradikining (zr. 2.2. pav.). Per tarpinius produktus susidargs
angiotenzinas Il yra stiprus vazokonstriktorius, kuris dalyvauja kraujospiidzio
reguliavime, lygiyjy kraujagysliu raumeny susitraukime, kartu atlieka
aldosterono sekrecijos reguliuojama funkcija bei uZtikrina SKS ir CNS
funkcionaluma. Yra dvieju tipy angiotenzino Il receptoriy: AGTR1 ir AGTR2.
Tai su G baltymu susij¢ receptoriai. Angiotenzino II fiziologiné funkcija
pasireiSkia per AGTRI, kurie sutinkami kraujagyslése, miokarde, griauciy

raumenyse, antinks¢iuose, inkstuose, simpatinés nervy sistemos audiniuose.
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AGTR2 receptoriai pradeda dominuoti esant patofiziologinéms salygoms
(Abdollahti ir kt., 2005; Di Mauro ir kt., 2010; Nicholls ir Robertson, 2000).

Misy darbo metu buvo parinkti pagrindiniy RAS komponenty
koduojami genai kandidatai ir ju Zymenys: pirmasis nustatytas su fiziniu
pajégumu susijgs ir daugelio moksliniy tyrimy pagrindu skirtingose
populiacijose {vertintas kaip stiprus genas kandidatas — ACE ir jo
polimorfizmas (I/D). Potencialus genas kandidatas — AGTRI, atsakingas uz
kraujo apytakos reguliavima, ir jo polimorfizmas (C/T). [vertinta Siy
polimorfizmy reik§mé¢ Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky fiziniam
pajégumui.

Literatiiros ir genominiy duomeny baziy duomenimis, dél ACE geno 16
introne jvykusios mutacijos susidaro du aleliniai variantai: 287 bp A/u sekos
neturintis alelis (D) ir $i DNR fragmenta turintis alelis (I) (Thompson ir kt.,
2006; Montgomery ir kt., 1998; Nazarov ir kt., 2001; Jones ir kt., 2002; Ohno
ir kt., 2005; Tanriverdi ir kt.,, 2005). Nustatyta, kad ACE genotipy
pasiskirstymas baltaodZiy Zmoniy tarpe yra toks: I/l — 25%, I/D — 50%, D/D —
25%. Kadangi mutacija ivyko introne, ilga laika buvo manoma, kad ji neturi
itakos fermento funkcijoms. Taciau buvo nustatyta, kad Sie aleliniai variantai
turi tiesioginés itakos ACE kiekiui kraujo serume, t.y. tarp ACE genotipo ir
fermento aktyvumo kraujo plazmoje yra glaudus tarpusavio rySys: ACE D/D
genotipo asmeny organizme baltymo kiekis yra du kartus didesnis, lyginant su
ACE 1/ genotipo (Montgomery ir kt., 1999; Amir ir kt., 2007; Lippi ir kt.,
2009). Buvo nustatytas ACE 1/D polimorfizmo rySys su skirtingu Zmoniy
organizmo prisitaikymu prie ilgalaikiy grei¢io ir jégos ar iStvermes
reikalaujan¢iy  fiziniy  kriviy.  Literatiiros  duomenimis,  iStvermeés
reikalaujanciose sporto rungtyse (irklavimas, dviraciy sportas, vidutiniy ir ilgy
nuotoliy bégimas, slidinéjimas ir kitos rungtys) yra didesnis I/I genotipo
daznis, tuo tarpu D/D genotipas buvo susietas su grei¢io ir jégos
reikalaujanc¢iomis sporto Sakomis (trumpy nuotoliy bégimas, barjerinio bégimo
ir kitos rungtys) (Thompson ir kt., 2006; Gayagay ir kt., 1998; Nazarov ir kt.,
2001; Ahmetov ir kt., 2006; Amir ir kt., 2007; Tsianos ir kt., 2004).
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Pavyzdziui, ACE 1 alelis buvo daznesnis tarp Australijos elitiniy irkluotojy ir
Ispanijos iStvermeés sportininky negu tarp kontroliniy asmeny, o tarp Didziosios
Britanijos ilgy distanciju bégiky ACE 1 alelio daznis buvo didesnis nei
sprinteriy. Taciau kai kurie atlikti tokio pobiidZzio tyrimai paneigé Sias
asociacijas (Mooren ir Volker, 2005; Costa ir kt., 2009; Lippi ir kt., 2009).

Misy tyrimo duomenimis, ACE I/D polimorfizmo genotipy
pasiskirstymas kontrolingje grupéje (n = 250) (I/I — 23,6%; I/D — 38,0%; D/D —
38,4%; p < 0,05) nukrypsta nuo Hardzio ir Vainbergo pusiausvyros, nors visi
tiriamieji buvo skirtingy Lietuvos etnolingvistiniy grupiy gyventojai.
Pastebéta, kad kontrolingje grupéje genotipy dazniai reikSmingai skyrési tarp
vyry ir motery: vyry grup¢je vyrauja ACE D/D genotipas, motery —
heterozigotinis (I/D genotipas). Nukrypimy nuo laukty dazniy sportininky
grup¢je (n = 630) nebuvo nustatyta (I/I — 25,4%; I/D — 47,6%; D/D — 27,0%;
p > 0,05). Sportininky grup¢eje ACE D/D genotipo, atitinkamai ir ACE D alelio,
daznis buvo mazesnis nei bendroje Lietuvos populiacijoje. Musu duomenys
nesutampa su daugelio mokslininky publikuotais darbais, kuriuose nurodoma,
kad D/D genotipas daznesnis sportininky grup¢je (Payne J, Montgomery,
2003; Baudin, 2002; Ohno ir kt., 2005). Taip pat, skirtingai nei kiti tyréjai
(Baudin, 2002; Ohno ir kt., 2005), mes nustatéme, kad ACE D alelis ir D/D
genotipas daznesnis iStvermés reikalaujanciy sporto Saky grupéje, nei greicio ir
jegos reikalaujanciy sporto Sakuy grupéje. Taciau miisy duomenys sutampa su
autoriais (Rankinen ir kt., 2000; Scott ir kt., 2005; Amir ir kt., 2007), kurie
nustate, kad ACE D alelis yra susijgs su iStverme. Galima manyti, kad ACE 1
alelis yra susijes su Lietuvos sportininky greicio ir jégos savybémis, o D alelis
— su iStverme.

Dispersiné (ANOVA) analizé¢ parod¢, kad ACE I/l ir I/D genotipo
sportininky fizinio iSsivystymo KMI, riebaly mas¢ (RmM) ir raumeny mase
(RmM) buvo reikSmingai didesni, lyginant su ACE D/D genotipo sportininkais
(p<0,05). ACE U/l genotipo greifio ir jégos reikalaujan¢iy sporto Saky
sportininky VRSG, AARG buvo didesni, palyginus su ACE I/D ir D/D

genotipo sportininkais (p < 0,05). Misy tyrimo duomenis patvirtino duomenys
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keliy mokslininky, kurie nustaté, kad ACE I/I genotipo asmeny anaerobinio
pajégumo rodikliai didesni nei I/D ir D/D genotipo (Pescatello ir kt., 2006;
Moran ir kt., 2006; Williams ir kt., 2004). Kai kurie tyrimai parodé, kad ACE
D alelis daugiau asocijuotas su didesne raumeny jéga kaip atsakas { treniruo¢iy
kriivi (Mooren, Volker, 2005; Pescatello ir kt., 2006; Wagner ir kt., 2006).

Misy duomenys rodo, kad ACE D/D genotipo iStverme¢ ugdanciy
sportininky aerobinio pajégumo rodiklis RI buvo mazZesnis, palyginus su ACE
I/I ir I/D genotipo sportininkais. Tai rodo gera ACE D/D genotipo sportininky
treniruotuma ir aerobini pajéguma. Literatiiros duomenimis, ACE D/D
genotipo tirlamyjy po iStvermés reikalaujancios treniruofiy programos
maksimalus deguonies suvartojimas (MDS) buvo daug didesnis, lyginant su
ACE 1/I ir I/D genotipy tiriamaisiais (Rankinen ir kt., 2000; Zhao ir kt., 2003).
Taciau kai kurie autoriai nustaté, kad ACE D/D genotipo vyry MDS buvo daug
mazesnis, lyginant su ACE I/l ir I/D genotipy tiriamaisiais (Blanchard ir kt.,
2006). Miisy tyrimo duomenimis, MDS reik§més buvo didesnés tarp ACE /D
genotipo greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupiy atstovy (ir vyry, ir
motery), palyginus su kitais sportininkais (p > 0,05).

Regresinés analizés rezultatai rodo, kad ACE I/I genotipas, sporto
grupiy specifiSkumas (greicio ir jégos), sportininko lytis, amzius ir raumeny
masé (didesné) 52% lemia VRSG reikSmes (R* =0,52). Vertinant AARG
rodiklj, nustatyta statistiSkai reikSminga ACE 1/D polimorfizmo genotipy (I/I ir
I/D genotipai), sportininko lyties ir raumeny masés (didesnés) jtaka Siam
rodikliui (R? = 0,443). Tai reiskia, kad didesnés raumeny masés ir maZesnés
riebaly masés sportininky VRSG ir AARG rodikliai yra geresni (aukstesni).
Tarp sporto Sakuy grupiu nustatytas toks ACE genotipy itakos pasiskirstymas:
ACE D/D genotipo sportininkai yra susij¢ su iStverme, o ACE I/l genotipo
sportininkai — su greiciu ir jéga. ACE 1/D genotipo sportininkai uzémeé tarping
padéti, ju rySys pastebimas ir su iStvermés, ir su greiCio bei jégos
reikalaujanc¢iomis sporto Sakomis.

ACE geno reikSme fiziologiniuose procesuose gali paaiskinti ACE D

alelio asociacija su Lietuvos sportininky iStverme. ACE raiska vyksta visuose
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zmogaus audiniuose, tarp ju — ir griau€iy raumenyse, todél jo poveikis kraujo
apytakos reguliavimui visuose Zmogaus organuose yra itin svarbus fizinio
kriivio metu (Jones, Woods, 2003). Kadangi ACE D/D genotipo asmeny
organizme nustatytas du kartus didesnis baltymo kiekis, lyginant su I/l
genotipo asmenimis (Montgomery ir kt., 1999; Amir ir kt., 2007; Lippi ir kt.,
2009), padidejes ACE aktyvumas lemia didesnj angiotenzino II kieki kraujo
plazmoje (Di Mauro ir kt., 2010). Autokrininiam angiotenzino II poveikiui
pasireiksti reikia daug didesniy jo koncentraciju (Nicholls ir kt., 2000).
Manoma, kad butent lokalus angiotenzinas II ir yra atsakingas uZz audinio ar
organo, kuriame jis yra, funkcing biiklg, jo struktiirinius bei morfologinius
poky¢€ius. Kininai didina RAS aktyvuma ir reguliuoja kraujagysliy tonusa,
lokaliai pagerina audiniy kraujotaka. Kininy skatinamas azoto oksidas (NO)
gali turéti didelés itakos raumenuy oksidaciniams procesams (Payne J,
Montgomery, 2003). Savo ruoZtu vietiné¢ RAS ir kinino sistemy veikla griau¢iy
raumenyse gali pakeisti bei panaudoti energetiniy medziagy pristatyma per
trumpalaik¢ vazodilatacijq ir ilgalaikius pakitimus kapiliariniame tinkle (Payne
J, Montgomery, 2003; Jones, Woods, 2003). Angiotenzinas II veikia
kapiliarizacija griau€iy raumenyse (didina periferiniy kraujagysliy tonusa) ir
turi tiesiogini hipertrofini poveiki kraujagysléms per AGTRI1 (Zhao ir kt.,
2003). Literaturos duomenys rodo, kad padidéjes ACE aktyvumas turi jtakos
ne tik papildomai angiotenzino II gamybai, bet ir sumazina AGTR2
vazodilatacijos funkcija (Di Mauro ir kt., 2010; Jones, Woods, 2003; Abraitis
ir kt., 2004). Taip pat nustatyta, kad angiotenzinas II turi itakos Iasteliy
augimui ir kad ACE D alelis yra susije su sportininky Sirdies kairiojo skilvelio
hipertrofija (KSSH) (Brull ir kt., 2001; Montgomery ir kt., 1997; Di Mauro ir
kt., 2010), nuo kurios priklauso greita ir veiksminga kraujotaka fizinio kriivio
metu. Nustatyta, kad KSSH budinga sportininkams ty sporto Saky, kuriose
reikalinga didel¢ iStverme¢ (D1 Mauro ir kt., 2010; Jones, Woods, 2003;
Abraitis ir kt., 2004). Taigi visai imanoma, kad ACE D alelis gali turéti

teigiamos itakos sportininky iStvermei. Apibendrinus miisy tyrimo duomenis
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galima teigti, kad ACE 1/I genotipo Lietuvos sportininkams buidingos greicio ir
jégos savybés, o D/D genotipo sportininkams — iStvermés savybés.

Nors AGTRI A/C (c.1166A>C) (rs5186) polimorfizmas yra 3'
netransliuojamoje geno srityje, jis gali turéti jtakos iRNR stabilumui ir
transkripcijai. Manoma, kad AGTRI C alelis turi jtakos geno raiSkai per
saveika su miRNR, d¢l ko padidé¢ja AGTRI raiska ir sustipréja angiotenzino II
poveikis (Plat ir kt., 2009; Di Mauro ir kt., 2010). Literatiiros duomenimis, Sis
AGTRI A/C polimorfizmas yra siejamas su Sirdies ir kraujagysliy sistemos
poky¢iais bei su galimu poveikiu Zmogaus aerobiniam pajégumui (Jones ir
Woods, 2003; Plat ir kt., 2009; Di Mauro ir kt., 2010). Kadangi angiotenzinas
IT reguliuoja deguonies suvartojima ir dalyvauja raumeny energijos
homeostazéje, be to, jo fiziologiné funkcija (kraujo apytakos reguliavimas)
pasireiskia per AGTRI1, o AGTRI A/C pakaita turi jtakos didesniam
angiotenzino II kiekiui kraujo serume, mes iSkéléme hipotez¢, kad AGTRI C
alelis yra susijgs su zmogaus iStverme ir aerobiniu pajégumu.

Buvo istirti 149 Lietuvos sportininkai ir 240 bendros populiacijos
asmeny. Tyrimo duomenimis, AGTRI A/C polimorfizmo genotipy
pasiskirstymas kontrolin¢je grupéje nukrypsta nuo H-V désnio (A/A — 55,0%;
A/C - 34,6%; C/C — 10,4%; p <0,05), nors visi tirti asmenys buvo skirtingy
Lietuvos etnolingvistiniy grupiy atstovai. Genotipy pasiskirstymo nukrypimy
nuo reikSmiy, apskai¢iuoty pagal H-V désni, sportininky grupéje nebuvo
nustatyta (A/A — 51,0%; A/C — 38,9%; C/C — 10,1%; p>0,05), iSskyrus
zaidimy 1ir dvikovos sportininky grupéje (A/A — 59,5%; A/C — 26,7%; C/C —
14,3%; p <0,05). Duomeny bazéje NCBI nurodyta, kad Azijos populiacijoje
retojo AGTRI C alelio daznis yra 3—4%, taciau europieciy populiacijose jis
kinta nuo 25,0% iki 34,8%. Lietuvos populiacijoje nustatytas AGTRI C alelio
daznis yra 27,7%, sportininky grupéje — 29,5%. AGTRI C alelio daznis greicio
ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupéje (33,3%) buvo didesnis, palyginus su
kitomis sporto Saky grupémis ir su kontroline grupe (p>0,05). Sioje
sportininky grupéje nebuvo nei vienos AGTRI C/C genotipo sportininkes, be
to, visoje grupéje vyravo AGTRI A/C heterozigotinio genotipo sportininkai.
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Dispersiné (ANOVA) analizé¢ parodé, kad pagal AGTRI A/C
polimorfizma sportininky fizinio i8sivystymo (iigis, svoris, raumeny mase,
RRMI, GPT, plastaky jéga) ir funkcinio pajégumo (VRSG, AARG, RI ir
MDS) fenotipiniai rodikliai skyrési tarp vyry ir motery (p < 0,05). Nustatyta,
kad AGTRI A/A genotipo vyry kraujotakos ir kvépavimo funkcing buklg
apibudinantis rodiklis MDS buvo didesnis, palyginus su AGTRI A/C ir C/C
genotipo vyry MDS (p <0,05). Sportininkiy grupéje reikSmingy fenotipiniy
rodikliy skirtumy tarp genotipy nenustatyta. Remiantis regresinés analizés
duomenimis nustatyta, kad visy tiriamyjuy sportininky lytis, riebaly mase ir
raumeny masé turi stipry ry$ji su AARG (R’ = 0,575). Rezultatai rodo, kad
kuo didesné sportininko raumeny mas¢ ir mazesné riebaly masé, tuo geresnis
AARG rezultatas. AGTRI A/C polimorfizmo itaka vyry ir motery Siam fizinio
pajégumo fenotipui yra skirtinga. Greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grupés AGTRI C/C genotipo vyry ir AGTRI A/C genotipo motery AARG
didesnis. Buvo nustatyta ir VRSG priklausomybé nuo sportininky raumeny
masés (kuo didesné RmM, tuo geresnis VRSG rezultatas) bei nuo nustatyto
genotipo pagal AGTRI A/C polimorfizma (R* =0,421). Grei¢io ir jégos
reikalaujanciy sporto Saky grupés AGTRI C/C genotipo vyrai bei AGTRI A/C
genotipo moterys daugiau susij¢ su didesniu VRSG.

Remiantis regresinés analizés duomenimis, rodiklis RI priklauso nuo
sportininko amziaus, riebaly masés, nuo sporto Sakos (iStvermés) ir AGTRI
C/C genotipo (R* =0,220). AGTRI A/A genotipo sportininky MDS rodiklis
didesnis, palyginus su AGTRI A/C ir C/C genotipo sportininkais (p < 0,05).
Apibendrinant regresinés analizés rezultatus galima teigti, kad visy tirty
sportininky AGTRI (A/A, A/C ir C/C) genotipai rodo savita ypatybe, ju rySys
gali biiti siejamas kaip su greiciu ir jéga, taip ir su iStverme.

Miisy tyrimo duomeny palyginima su literatiiros duomenimis ribojo tai,
kad néra atlikta pakankamai tyrimy, nagrinéjan¢iy AGTRI A/C polimorfizmo
poveiki sportininky fenotipui. Rasta keletas publikacijy, kur aprasyti
vienmomentiniai asociacijos tyrimai, kai pagal AGTRI A/C polimorfizmo

genotipus buvo vertinami organizmo pokyciai po specialiy treniruociy
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programy. M. J. Delmonico ir kolegy (2005) tyrime buvo nustatyta AGTRI
C/C genotipo asociacija su kraujospiidzio atsistatymu po fizinio kriivio, t.y.
AGTRI C/C genotipo tiriamyjuy kraujospiidis atsistaté grei¢iau, palyginus su
AGTRI A/A genotipo asmenimis (Delmonico ir kt., 2005).

2009 metais A. W. Plat su bendradarbiais tiesinés regresijos analizés
metu aptiko statistiSkai reikSminga AGTRI C alelio asociacija su motery
arterijy didesniu intimos ir medijos storiu po aerobinio pobidzio treniruociy
programos (Plat ir kt., 2009). Zinoma, kad sportininky kraujagysliy spindis gali
buti didesnis nei nesportuojanciy asmeny, ypac jei sportininkas lavina aerobing
iStverme¢. M. Di Mauro su kolegomis (2010) nustate, kad AGTRI C alelis yra
susijes su sportininky Sirdies kairiojo skilvelio hipertrofija, t.y. AGTRI A/C ir
C/C genotipo iStverm¢ ugdantiems sportininkams po deSimties savaiiy
treniruo¢iy programos buvo nustatyta tam tikro laipsnio KSSH (Di Mauro ir
kt., 2010).

Zinoma, kad sportuojanéiy asmeny KSSH yra fiziologiné reakcija dél
adaptacijos, ta¢iau nesportuojandiy asmeny KSSH gali biti susijusi ir su Sirdies
patologija. Tod¢l pastaraisiais metais ypa¢ aktyviai vykdomi atskiry RAS
komponenty tyrimai, bandant tiksliau nustatyti Sios sistemos itaka SKS
strukttriniy bei morfologiniy pokyciy iSsivystymui. Buvo nustatyta, kad ACE
D/D ir AGTRI C/C genotipai yra susije su padidéjusia rizika susirgti SKS
ligomis (miokardo infarktu, skilvelio hipertrofija, hipertenzija) (Ashley ir kt.,
2006; Dekany ir kt., 2006; Baudin, 2002; ir kt.). Taciau sisteminiai fiziniai
kriiviai didina Sirdies darbini pajéguma. Be to, sportuojant, kai taikomi dideli
fiziniai kriiviai, SKS veréiama dirbti krastutinémis salygomis, todél labai
svarbu atskirti fiziologing sportininky Sirdies hipertrofija nuo patologinés
buklés, pvz., hipertrofinés ir dilatacinés kardiomiopatijos, kurios gali sukelti
net staigia mirti. Tai — sporto medicinos gydytoju uzduotis. Taciau genominiai
tyrimai padéty iSspresti Sias uzduotis ir pagerinti ne tik sportininky treniravimo
procesa, bet ir leisty parinkti tinkamiausius fizinius kravius létiniy ligy
prevencijai bei gydymui. Kartu tai suteikty daugiau galimybiy pereiti prie

personalizuoto treniruo¢iy proceso.
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Apibendrinus  tyrimo duomenis galima teigti, kad ACE I/D
polimorfizmas yra stipriai asocijuotas su Lietuvos sportininky fizinio pajégumo
fenotipu (I/l genotipo sportininkams labiau budingos greicio ir jégos savybés,
D/D genotipo sportininkams — iStvermés savybés), taciau ryskios sportininky

fenotipo asociacijos su AGTRI A/C polimorfizmo genotipais nebuvo nustatyta.

5.4. PPAR Seimos geny reguliatoriy Zymeny asociacijos analizés rezultaty
aptarimas

Zmogaus adaptacija prie fizinio kriivio yra daugelio genu veiklos
rezultatas. Labai svarby vaidmenj Siame procese atlieka genai reguliatoriai
PPARGCIA, PPARA, PPARG, dalyvaujantys energijos metabolizme,
angliavandeniy ir lipidy apykaitoje. Sio darbo metu Lietuvos didelio
meistriSkumo sportininky grupése buvo istirti PPARGCIA G/A (rs8192678),
PPARA G/C (rs4253778), PPARG C/G (rs1801282) polimorfizmai ir jvertinta
Jju itaka fiziniam iSsivystymui bei funkciniam pajégumui.

Literatiros ir genominiy duomeny baziy duomenimis, peroksisomy
proliferatoriaus aktyvinto receptoriaus (PPAR) genuy Seima priklauso geny
reguliatoriy grupei, kurie koduoja branduolio receptorius PPARa, PPARS ir
PPARy (dbNCBI; dbNRR; Baar, 2004). PPAR receptoriai veikia kaip
transkripcijos veiksniai ir reguliuoja daugelio geny raiska. Kiekvienam PPAR
tenka specifinés funkcijos, taciau visi trys PPAR receptoriai dalyvauja
energijos homeostazeje ir uzdegiminése reakcijose. Nuo ju veiklos priklauso
raumeny skaiduly sudétis ir raumeninio audinio metabolizmas. Kiekvienas
PPAR aktyvinamas specifinio ligando, ypa¢ streso (pvz., bado, fizinio kriivio)
metu (Puigserver, Spiegelman, 2003; Liang, Walter, 2006; Lippi ir kt., 2009).

Literatiiros duomenimis, PPARa reguliuoja energijos homeostaze,
gliukozes ir lipidy apykaita, kontroliuoja kiino svori ir kraujagysliy i$siplétima
(Lefebvre ir kt., 2006). Nustatyta, kad PPARa aktyvumas didesnis létai

susitraukianCiose iStvermingosiose raumeny skaidulose negu greitai
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susitraukianciose RS (Russel ir kt., 2003; Ahmetov ir kt., 2009). PPARa
reguliuoja geny, koduojanciy pagrindinius raumeny fermentus, dalyvaujancius
riebaly riig§¢iy oksidacijoje (RRO), raiska (Baar, 2004). Nuo PPARA geny
produkty veiklos priklauso oksidacinés RS savybés, kurios pageréja didéjant
oksidaciniy fermenty aktyvumui ir skaiduly kapiliarizacijai, taciau kartu yra
slopinamos anaerobinés reakcijos, nes silpnéja fermenty, dalyvaujanciy
glikolizés reakcijose, funkcija (Russel ir kt., 2003; Lefebvre ir kt., 2006;
Flavell ir kt., 2005). D¢l ilgos fizinés veiklos trukmeés oksidaciniai procesai
geréja ne tik létai, bet ir greitai susitraukianciose RS. Taigi manoma, kad
PPARa yra svarbus komponentas organizmui adaptuojantis prie {vairiy fiziniy
kruviy.

Paskutiniaisiais metais mokslininkai susidomé¢jo PPARA 7 introno G/C
(rs4253778) polimorfizmu (Flavell ir kt., 2005; Ahmetov ir kt., 2006; Ahmetov
ir kt., 2009; Lippi ir kt., 2009; Bray ir kt., 2009). Nors polimorfizmas yra geno
introninéje dalyje, manoma, kad jis yra funkciskai reikSmingas, nes saveikauja
su promotoriaus ir slopintuvo/stiprintuvo elementais funkcinéje geno dalyje.
Tai gali biiti sumazejusios PPARA geno raiSkos priezastis (Ahmetov ir kt.,
2006). Nustatyta, kad PPARA C alelis turi itakos Sirdies hipertrofijai ir yra
susijes su sumazejusia RRO ir PPARA raiska (Flavell ir kt., 2005; Lefebvre ir
kt., 2006; Liang, Walter, 2006). Literaturoje rasta duomeny, kurie rodo, kad
PPARA C/C genotipo asmeny kairiojo Sirdies skilvelio mas¢ padidéja trigubai,
asmeny, kuriy genotipas heterozigotinis (G/C), — dvigubai, nei asmeny, kuriy
genotipas yra PPARA G/G. Todé¢l mokslininkai padaré iSvada, kad PPARA C
alelis turi jtakos Sirdies hipertrofijai ir yra susijgs su sumaz¢jusia PPARA raiSka
(Flavell ir kt., 2005; Lefebvre ir kt., 2006). Jei Sirdies metabolizmo kaitos
ypatumai fizinio kriivio metu priklauso nuo PPARA veiklos, galima manyti,
kad nukleotido pakaita gene gali biti susijusi su Zmogaus fizinio pajégumo
fenotipu. Sisteminiai fiziniai kriiviai didina Sirdies darbini pajéguma, taiau
sportas, jei taikomi dideli fiziniai kriviai, vercia Sirdies kraujagysliy sistema
dirbti kraStutinémis salygomis, o treniruoCiy ir varzyby metu visiSkai

iSnaudojamos visos jos galios. Taigi jei PPARA G/C polimorfizmas turi itakos
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Sirdies ir griauciy raumeny RRO bei gliukozés metabolizmui, 0 PPARA G/G ir
G/C genotipo asmenys pasizymi daug intensyvesne RRO kepenyse, miokarde
ir griau¢iy raumenyse, nei C/C genotipo, buvo iskelta hipoteze, kad G alelis
gali turéti jtakos zmogaus iStvermei (Baar, 2004; Ahmetov ir kt., 2006; Lippi ir
kt., 2009). Antra vertus, jei PPARA C/C genotipo asmeny raumenys daugiau
linkg intensyviam anaerobiniam metabolizmui ir ju nepakankama RRO
raumenyse kompensuojama sustiprinta gliukozés utilizacija, manoma, kad
PPARA C alelis yra susijgs su Zzmogaus grei¢io bei jégos savybémis (Baar,
2004; Ahmetov ir kt., 2006; Lippi ir kt., 2009).

PPARA C alelio daznis skirtingose populiacijose skiriasi: Europoje jis
siekia 19%, tarp afroamerikie¢iu — 62,5%, taciau Azijoje PPARA C alelio
nesutinkama (dbNCBI). Misy tyrimo duomenimis, Lietuvos populiacijoje
(n=250) PPARA C alelio daznis — 17,2%, tarp tirty sportininky (n = 380) —
21,1%. PPARA G/C polimorfizmo genotipy pasiskirstymo nukrypimy nuo
reikSmiy, apskaiciuoty pagal H-V désni, nei tirty sportininky, nei kontrolingje
grupése nebuvo nustatyta (p > 0,05). Sportininky (vyru) aleliy dazniai (PPARA
G/C: 79,0/21,0) reikSmingai skyrési nuo bendros Lietuvos populiacijos vyry
(PPARA G/C: 84,7/15,3) (p=0,03). Sis reikmingas skirtumas tarp aleliy
dazniy pastebétas iStvermg bei greit] ir jéga lavinanciy vyry grupése, lyginant
su kontrolinés grupés vyrais (p <0,05). IStvermés reikalaujanciy sporto Saky
grupeje PPARA C alelio daznis (25,2%) buvo reikSmingai didesnis, palyginus
su kontrolinés grupés (17,2%, p = 0,015). Sios grupés slidininky (PPARA G/C:
66,7/33,3) ir baidariy-kanojy irklavimo sporto Sakos atstovy (PPARA G/C:
63,5/36,5) aleliu dazniai reikSmingai skyrési nuo kontrolinés grupés asmeny
(PPARA G/C: 82,8/17,2) (p <0,05). Zaidimo ir dvikovos sporto $aky grupéje
nebuvo motery homozigotinio genotipo pagal PPARA C aleli (C/C genotipo).
Tarp greiti ir jéga bei iStvermeg lavinanciy sportininky PPARA G/C ir C/C
genotipas buvo daznesnis, o G/G — reikSmingai retesnis, palyginus su
kontrolinés grupés asmenimis (p < 0,05). Misuy tyrimas parodé, kad PPARA C
alelio daznis didé¢ja kartu su sportininky kvalifikacija: tarp elitiniy sportininky
jis buvo (30,2%) daznesnis nei tarp kity sportininky (subelitiniy — 21,4%;
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neelitiniy — 19,5%) ir kontrolinés grupés asmeny (17,2%) (p > 0,05). Rusijos
mokslininky 2006 metais atliktas atvejo—kontrolés tyrimas parodé priesingus
rezultatus: autoriai nustaté, kad PPARA C alelio daznis buvo retesnis tarp
iStvermg (11%) lavinanciy sportininky, lyginant su greit; ir jéga lavinanciais
sportininkais (27%) bei kontroline grupe (16%). Be to, elitiniy Rusijos
sportininky PPARA C alelio daznis buvo mazesnis (3,3%), palyginus su
subelitiniy (12,5%) ir neelitiniy sportininky grupémis (13,4%) (Ahmetov ir kt.,
2006). Galima pabrezti, kad fizini Zzmogaus pajéguma skirtingose populiacijose
gali lemti skirtingi genominiai veiksniai.

Misy tyrimo dispersiné (ANOVA) analizé¢ parodé, kad pagal PPARA
G/C polimorfizma sportininky fizinio i8sivystymo (ligis, svoris, raumeny mase,
RRMI, GPT, plastaky jéga) ir funkcinio pajégumo (AARG, RI) fenotipiniai
rodikliai skyrési tarp vyry ir motery (p < 0,05). Siy rodikliy skirtumus lemia
vyry ir motery fiziologiniai skirtumai, tafiau genotipy itaka taip pat yra
reik§minga. Nustatyta, kad fizinio i8sivystymo rodikliai (figis ir raumeny mas¢)
PPARA G/C genotipo vyry buvo reikSmingai didesni, palyginus su PPARA
G/G ir C/C genotipo vyru rodikliais (p < 0,05). Motery grup¢je reikSmingy
fenotipiniy rodikliy skirtumy tarp genotipy nenustatyta. Remiantis tiesinés
regresijos analizés duomenimis nustatyta, kad visy greicio ir jégos sporto Saky
grupés sportininky PPARA C/C ir G/C genotipai bei raumeny masé turi
reik§mingos jtakos VRSG testo rezultatams (R > = 0,548). Sportininky AARG
rezultatams didesnés itakos turi PPARA C/C genotipas, raumeny mase
(teigiamai) ir riebaly masé (neigiamai) (R* =0,408). Priklausomai nuo
sportininko lyties PPARA G/C polimorfizmo ijtaka fenotipui yra skirtinga.
Apibendrinant regresinés analizés rezultatus galima teigti, kad PPARA C/C ir
G/C genotipo sportininkams labiau budingos greiio ir jégos savybés, o
PPARA G/G genotipo sportininkams — daugiau i§tvermes savybés.

Miisy tyrimo duomeny palyginimq su literatiiros duomenimis ribojo tai,
kad néra pakankamai duomeny, nagrinéjanciy PPARA G/C polimorfizmo
poveiki profesionaliy sportininky fenotipui. Taciau mes is dalies patvirtinome

musy ir kity tyréjy iskeltq hipoteze, kad PPARA G alelis turi jtakos Zmogaus
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istvermei, o PPARA C alelis yra susijes su Zzmogaus greicio ir jégos savybémis

(Baar, 2004, Ahmetov ir kt., 2006, Lippi ir kt., 2009).

Siuo metu mokslininky pladiai tyrinéjamas dar vienas PPAR atstovas —
PPARYy, kuris buitinas mioblasty ir adipocity diferenciacijai. Nustatyta PPARYy
reikSmé adipogenezei ir lipidy metabolizmui (Liang, Walter, 2006; Ehrenborg,
Krook, 2009; Ruchat ir kt., 2010). PPARy yra branduolio receptorius, kuris
padidina insulino skatinama gliukozés patekima { insulino audinius taikinius,
tokius kaip griau€iy raumenys, Sirdis ir riebalinis audinys. PPARy receptoriy
agonistai (ligandai) mazina rezistencijq insulinui ir skatina medziagy apykaita
(Liang, Walter, 2006; Ehrenborg, Krook, 2009; Ruchat ir kt., 2010).
Identifikuotas PPARG geno 2 (B) egzono C/G (rs1801282) polimorfizmas
(c.34C>G, p.Prol2Ala,), kuris turi itakos PPARG geno transkripcijos
aktyvumui ir yra susij¢s su insulino apykaita (Eriksson ir kt., 2003;
Ehrenborg, Krook, 2009; Ruchat ir kt., 2010). Panasiai kaip ir PPARA G/C,
taip ir PPARG C/G polimorfizmas kartu su aplinkos veiksniais veikia ivairius
metabolinius aspektus fizinio kravio metu (Eriksson ir kt., 2003; Lippi ir kt.,
2009). Nustatyta, kad PPARG G alelis susijgs su PPARy sumazéjusiu
aktyvumu, tod¢l did¢ja jautrumas insulinui ir gliukozés suvartojimas, nes
PPARy reguliuoja gliukozés koncentracija kraujyje bei skatina sintezg
specifiniy baltymy, kurie gerina lasteliy atsaka i insulina (Eriksson ir kt., 2003;
Ruchat ir kt., 2010). RezistentiSkumas insulinui lemia sumazéjusi insulino
poveiki gliukozés metabolizmui griau¢iy raumenyse, riebaliniame audinyje bei
kepenyse. Gliukoz¢é dalyvauja energetiniuose procesuose (Ehrenborg, Krook,
2009; Ruchat ir kt., 2010). Anaerobinis angliavandeniy skaidymas fizinio darbo
metu gali prasidéti nuo gliukozés ir nuo glikogeno skilimo. Tiek glikolize, tiek
glikogenolizé biidingos raumenims ir ypa¢ suaktyvéja maksimaliai intensyvaus
fizinio kriivio metu. Normalaus gliukozés kiekio palaikymas organizme turi
adaptacinj pobudj. Fizinio darbo metu energijos gamyboje, be angliavandeniy,
dalyvauja ir riebalai (laisvosios riebaly rigStys, atskilusios nuo raumenyse

esanciy trigliceridy, taip pat riebaly riigStys, esancios kraujyje) (Ehrenborg,
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Krook, 2009; Ruchat ir kt., 2010). PPARG reikSmé organizmo adaptacijai prie
fizinio kriivio kol kas mazai iStirta. Taciau buvo iSkelta hipotez¢, kad PPARG G
alelis yra susijgs su zmogaus grei¢iu bei jéga, nes sumaz¢ja PPARy
transkripcinis aktyvumas, kuris lemia mazesng¢ zmogaus aerobing iStvermg.
Tuo tarpu PPARG C alelis susijgs su iStverme (Ahmetov ir kt., 2008; Lippi ir
kt., 2009; Ruchat ir kt., 2010).

Retojo PPARG G alelio daznis populiacijose skiriasi: Europos
populiacijose jis siekia 15-20%, tarp afroamerikieCiu — 12%, Azijos
populiacijose — iki 1% (dbNCBI). Miisu tyrimas parod¢, kad genotipu
pasiskirstymo nukrypimy nuo reikSmiy, apskaiCiuoty pagal H-V désni, nei
tirty sportininky (n =246, C/C — 75,6%; C/G — 23,2%; G/G — 1,7%), nei
kontrolingje grupése (n =250, C/C — 70,0%; C/G — 27,2%; G/G — 2,7%)
nebuvo (p > 0,05). Nustatyta, kad PPARG G alelio daznis bendroje Lietuvos
populiacijoje buvo 16,4%, sportininky grupé¢je — 12,8%, aleliy daznis tarp
grupiy statistiSkai reikSmingai nesiskyré (p > 0,05). StatistiSkai reikSmingy
genotipy ar aleliy pasiskirstymo skirtumy tarp grupiy nenustatyta (kaip tarp
grupiy pagal sporto Sakos specifiSkuma, taip ir tarp vyry bei motery, palyginus
su kontrolinés grupés vyry ir motery genotipy bei aleliy dazniais, p > 0,05).

Misy tyrimo rezultaty duomenys nesutampa su Rusijos mokslininky
tyrimo rezultatais. Jie nustaté, kad grei€io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grupé¢je PPARG G alelio daZnis (23,8%) daug didesnis negu kontrolingje
grupeje (15,1%) (p <0,0001) (Ahmetov ir kt., 2008). Lietuvos sportininky
grei€io ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupéje PPARG G alelis retesnis
(13,7%), palyginus su Rusijos sportininkais.

Mes nustatéme, kad bendroje Lietuvos populiacijoje PPARG G/G
genotipas sutinkamas ir tarp vyry (3%), ir tarp motery (2,4%), taiau tarp
Lietuvos sportininky G/G genotipas (1,2%) buvo nustatytas tik trims asmenims
(vienas vyras greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupéje ir dvi moterys
iStvermes reikalaujanciy sporto Saky grupéje). Dél Siy apribojimy sportininky
fizinio i8sivystymo ir funkcinio pajégumo fenotipiniai rodikliai buvo lyginami

tarp PPARG C/C ir C/G genotipy. Vienfaktorés dispersinés (ANOVA) analizés
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rezultatai parodé Siy sportininky skirtumus pagal antropometrinius fizinio
1$sivystymo rodiklius. Taip pat greiio ir jégos reikalaujanciu sporto Saky
grupéje pastebéti reikSmingai geresni rezultatai matuojant plaStakos jéga ir
VRSG nei iStvermés reikalaujanciy sporto Saky grupéje. Nustatyti ir reikSmingi
skirtumai tarp atitinkamo genotipo vyry ir motery. PPARG C/C genotipo vyry
fizinio iSsivystymo rodikliai (Gigis, svoris, raumeny masé¢, RRMI, GPT,
plastaky jéga), anaerobinio pajégumo rodiklis AARG bei aerobinio pajégumo
rodiklis RI buvo didesni, o riebaly masé mazesné, palyginus su PPARG C/C
genotipo motery rodikliais (p <0,05); PPARG C/G genotipo vyru RRMI,
plaStaky jéga ir AARG buvo didesni, palyginus su PPARG C/G genotipo
motery rodikliais (p <0,05). Siy rodikliy skirtumus lemia vyry ir motery
fiziologiniai skirtumai, ta¢iau genotipy itakos taip pat negalima atmesti.

GreiCio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupéje PPARG C/G
genotipo sportininky anaerobinio pajégumo rodikliai VRSG ir AARG buvo
reikSmingai didesni, palyginus su kitomis sporto Sakomis (p < 0,05). IStvermés
reikalaujanciy sporto Saky PPARG C/C ir C/G genotipo sportininky aerobinio
pajéegumo Rufjé testo rodikliai buvo zemesni nei C/C ir C/G genotipo
sportininky kitose sporto Saky grupése (p<0,05), — tai rodo gera Siu
sportininky treniruotuma ir aerobinj pajéguma. Greicio ir jégos reikalaujanciy
sporto Saky grupés PPARG C/C genotipo sportininky MDS buvo didesnis,
palyginus su kity sportininky MDS testo rezultatais. Elito grupéje PPARG C/C
genotipo sportininky Ugis, svoris ir abieju plastaky jégos rodikliai buvo
reikSmingai didesni, palyginus su heterozigotinio PPARG C/G genotipo
sportininkais (p < 0,05).

Mes padaréme prielaida, kad, esant PPARG G aleliui (heterozigotinis
C/G genotipas), sportininky anaerobinis pajégumas didéja, t.y. dominuoja
grei€io ir jégos savybés, o C/C genotipo sportininky (nesant G alelio) daugiau
pasireiSkia aerobings iStvermeés savybes.

Taikant tiesinés regresijos modeli nustatyta, kad VRSG rodiklis 53%
priklauso nuo sportininky PPARG C/C (neigiamai) ir C/G (teigiamai) genotipuy,

sporto $akos specifiSkumo, riebaly masés ir raumeny masés (R* = 0,533). Tai
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reiSkia, kad PPARG C/G genotipo greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grupés sportininkams biidingi didesni VRSG testo rezultatai, palyginus su
iStvermes reikalaujanciy sporto Saky grupés atstovais. AARG 59% priklauso
nuo PPARG C/C (neigiamai) ir C/G (teigiamai) genotipo bei sportininky lyties,
riebaly masés ir raumeny masés (R*> =0,59). Regresinés analizés rezultatai
rodo, kad didesnés raumeny masés ir mazesnés riebaly masés sportininky
VRSG ir AARG yra didesni. Apibendrinant galima teigti, kad tarp sporto Saky
priklausomai nuo sportininko lyties egzistuoja PPARG genotipu itakos
pasiskirstymas: visi PPARG C/C genotipo sportininkai pasiZymi iStvermés
savybémis, taCiau PPARG C/G genotipo vyrai pasizymi greicio ir jégos
savybémis, o PPARG C/G genotipo moterys daugiau iStvermeés savybémis.

Apibendrinus tiesinés regresijos rezultatus galima teigti, kad mes i$
dalies patvirtinome iSkelta hipotezg, jog PPARG G alelis daugiau susijes su
sportininky anaerobiniu, o C alelis — su aerobiniu pajégumu.

Miisy tyrimo duomeny palyginima su literatiiros duomenimis ribojo tai,
kad néra pakankamai duomeny, nagrin¢janc¢iy PPARG C/G polimorfizmo
poveiki profesionaliy sportininky fenotipui. Rasta keletas publikacijy, kur
apraSyti vienmomentiniai asociacijos tyrimai, kai pagal PPARG C/G
polimorfizmo genotipus buvo vertinami organizmo fenotipiniai pokyciai po
specialiy treniruo¢iy programy. Keletas tyrimy parod¢ PPARG C/G rysi su
kiino masés indeksu (G alelis susijes su padidéjusiu KMI), nutukimu ir 2-o tipo
cukriniu diabetu (Altshuler ir kt., 2000; Eriksson ir kt., 2003). Taciau Siy
tyrimy rezultatai buvo priestaringi. 2010 metais Kanados mokslininkai pranes¢,
kad jy asociacijos analizés metu buvo vertinami sveiky tiriamyjy fenotipiniai
gliukozés ir insulino apykaitos rodikliai po 20 savai¢iy trukmes iStvermes
treniruoCiy programos. Buvo atliktas viso genomo skenavimas su 8 genuy
kandidaty zymenimis, kurie galimai susij¢ su nutukimu ir 2-o tipo cukriniu
diabetu (tarp ju buvo ir misy nagringjamas PPARG C/G polimorfizmas).
Mokslininkai nustaté asociacija tik su PPARG C/G polimorfizmo G aleliu,
t.y. G/G genotipo asmenuy gliukozés ir insulino medziagy apykaitos

matuojami rodikliai (gliukozés koncentracija kraujo serume, gliukozés
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tolerancijos testas, glikemijos indeksas) buvo daug geresni, palyginus su
PPARG C/C genotipo asmenuy atsaku 1 iStvermeés treniruociy kruvi.
Mokslininkai padaré iSvada, kad PPARG G alelis néra susijgs su 2-o tipo
cukriniu diabetu, o PPARG G/G genotipo asmeny fizinis aktyvumas yra svarbi
nutukimo ir 2-o tipo cukrinio diabeto profilaktiné priemon¢ (Ruchat ir kt.,
2010).

Tyrimais nustatyta, kad tinkamas fizinis aktyvumas gerina tolerancija
gliukozei ir didina jautruma insulinui, tod¢l fizinis aktyvumas yra puiki nuo
insulino nepriklausomo (2-o tipo) cukrinio diabeto profilaktikos priemoné
(Ehrenborg, Krook, 2009; Ruchat ir kt., 2010). Yra zinoma, kad fizinis
aktyvumas veikia angliavandeniy ir lipidu apykaita bei su Sios apykaitos
sutrikimu susijusias ligas, ypac¢ ateroskleroze, hipertenzija, nutukima ir cukring
diabeta. Geny polimorfizmo ir adaptacijos prie fizinio krivio ypatumy rysys
yra labai svarbus siekiant parinkti sveikatai palankesnius individualius fizinius
krivius, o sporto praktikoje svarbu nustatyti sportuojancio organizmo
tinkamumaq vienai ar kitai veiklai, prognozuoti jo sportine raidq.

Dél tyrimo apribojimy mes is dalies patvirtinome miisy ir kity tyréjy
iSkeltq hipoteze, kad PPARG G alelis turi jtakos Zmogaus istvermei, o PPARG
C alelis susijes su Zzmogaus greicio ir jégos savybémis (Ahmetov ir kt., 2006,

Lippi ir kt., 2009).

Literatiiros ir genominiy duomeny baziy duomenimis, PPARa ir PPARY
nuo ligando  priklausanciai  aktyvacijai  reikalingas  transkripcinis
koaktyvatorius, butent peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto 6 receptoriaus
koaktyvatorius la (koduojamas PPARGCIA geno). PPARGCIA yra
transkripcinis koaktyvatorius daugelio branduolio receptoriy (PPARa, PPARGY,
PPARY, a ir B estrogeny receptoriy) (Baar, 2004; Puigserver ir Spiegelman,
2003; Liang ir Walter, 2006). PPARGCI1A raiSka vyksta raumeny bei riebaly
lastelése. PPARGCIA dalyvauja angliavandeniy ir lipidu apykaitoje,
aktyvuojant PPARa; mitochondrijy kiekio padidéjime; mioblasty ir adipocity

diferenciacijoje, aktyvuojant PPARY; termogenezéje (Baar, 2004; Puigserver ir
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Spiegelman, 2003; Lehman ir kt., 2008). PPARGCIA geno raiSka gerokai
padidéja fizinio kriivio metu. PPARGCIA svarbiausia ypatybé genu raiskos
reguliavime yra atsakas { aplinkos ir fiziologinius signalus priklausomai nuo
audinio tipo. PPARGCI1A dalyvauja Sirdies miocity oksidaciniuose procesuose,
tuo tarpu griauciy raumenyse skatina létyjy RS susidaryma (Lin ir kt., 2002;
Russel ir kt., 2003; Stefan ir kt., 2007).

Moksliniy diskusijy objektas yra PPARGCIA 8 egzono G/A
(rs8192678; ¢.1444G>A; p.Gly482Ser) polimorfizmas. Jis placiai tyrinéjamas
nutukimo, hipertenzijos, insulino bei gliukozés apykaitos atvejais (Liang ir kt.,
2006; Lehman ir kt., 2008; Nitz ir kt., 2007). PPARGCI G/A polimorfizmas
yra susijgs su RRO, Sirdies ir kvépavimo sistemu apykaita bei turi jtakos
insulino jautrumui kepenyse ir griau¢iy raumenyse (Lin ir kt., 2002; Lehman ir
kt., 2008; Nitz ir kt., 2007). Literatiiros duomenimis, PPARGCI A alelis
siejamas su padidéjusia rizika susirgti 2-o tipo cukriniu diabetu, su nutukimo
rizika bei su sumazéjusiu deguonies suvartojimu (Jamshidi ir kt., 2002; Lucia
ir kt., 2005; Franks ir kt., 2003; Stefan ir kt., 2007). Taciau Siy tyrimy
rezultatai buvo prieStaringi. Daugelis autoriy teigia, kad PPARGCI G alelis yra
susij¢s su Zzmogaus fizine iStverme (Jamshidi ir kt., 2002; Franks ir kt., 2003;
Stefan ir kt., 2007; Ahmetov ir kt., 2009; Lucia ir kt., 2005). PPARGCI G/G ir
G/A genotipo asmenys pasizymi daug intensyvesne RRO kepenyse, miokarde,
griau¢iy raumenyse, lyginant su A/A genotipo asmenimis. Buvo iSkelta
hipotez¢, kad PPARGCI G alelis turi itakos Zzmogaus aerobinei iStvermei, o A
alelis — daugiau zmogaus grei¢io bei jégos savybéms, nes A/A genotipo
asmeny raumenys daugiau linkg intensyviam anaerobiniam metabolizmui
(Franks ir kt., 2003; Stefan ir kt., 2007; Ahmetov ir kt., 2009).

Sio darbo metu buvo jvertinta PPARGCI G/A polimorfizmo reik§mé
Lietuvos didelio meistriSkumo sportininky fiziniam pajégumui.

Misy tyrimo duomenimis, genotipy pasiskirstymo nukrypimy nuo
reikSmiy, apskaiciuoty pagal H-V désni, nei tiriamyju sportininky (n = 607,
G/G — 50,7%; G/A — 41,4%; A/A — 7,9%) nei kontrolingje (n =250, G/G —
51,6%; G/A — 41,6%; A/A — 6,8%) grupése nebuvo nustatyta (p > 0,05).
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PPARGCI retojo A alelio daznis Lietuvos populiacijoje buvo 27,6% (kitose
Europos populiacijose — 30-43%), tarp sportininky — 27,7%. Pastebéta, kad 18
visy tirty sportininky PPARGCIA A/A genotipo motery buvo tik tarp zaidimo
ir dvikovos sporto Saky grupés sportininky (10,5%). Reik§Smingy skirtumy tarp
genotipw/aleliy dazniy tiriamosiose grupése nenustatyta.

Misy tyrimo duomenys i§ dalies patvirtino kity mokslininky asociacijos
tyrimo rezultatus. Wingate instituto (Izraelis) tyréjai nustaté, kad iStverme
ugdanciy sportininky grupéje PPARGC1 A alelio daznis buvo 25,0% (Eynon ir
kt., 2010), tarp miisy tirty Sios grupés sportininky — 25,7%, tafiau Izraelio
populiacijoje A alelio daznis buvo daug didesnis (43%), palyginus su Lietuvos
populiacija (27,6%). Ispanijos iStvermg ugdanciy sportininky grupg¢je
PPARGCI A alelio daznis buvo 29,1%, bendroje Ispanijos populiacijoje —
36,9% (Lucia ir kt., 2005). Tarp Rusijos dviratininky (iStvermés sporto Sakos
atstovai) PPARGCI A alelio daznis buvo 24,6%, kontrolinéje grup¢je — 33,5%
(Ahmetov ir kt., 2009).

Miisy tyrimo duomenimis, greiio ir jégos bei iStvermés reikalaujanciy
sporto Saky grupése tarp PPARGCI1A4 A/A genotipo sportininky buvo tik vyrai.
Analizuojant tyrimo statistinius fenotipo parametry skirtumus nustatyta, kad
PPARGCIA A/A genotipo vyry tik fizinio iSsivystymo RRMI buvo didesnis,
palyginus su PPARGCIA G/A ir G/G genotipo sportininky RRMI
(p =0,0008). ReiksSmingy fenotipiniy rodikliy skirtumy tarp genotipy motery
(zaidimo ir dvikovos) grup¢je nenustatyta. Tyrimo duomenys rodo, kad greitj ir
jéga ugdanciy sportininky anaerobinio pajégumo rodikliai buvo didesni,
palyginus su kity sporto Saky grupiy atstovais (p <0,05). PaaiSkéjo, kad
PPARGCIA A/A genotipo sportininky anaerobinio pajégumo rodikliai (VRSG
ir AARG) buvo didesni, palyginus su PPARGCIA G/G ir G/A genotipo
sportininkais (p <0,05). Aerobinio pajégumo rodikliy analizé parode, kad
MDS testo rezultatai buvo geresni tarp PPARGCIA G/G genotipo sportininky
(vyry), palyginus su G/A ir A/A genotipo sportininkais. Misy tyrimo
duomenys patvirtino kity mokslininky tyrimy rezultatus, kad PPARGCIA G/G

genotipo sportininky maksimalus deguonies suvartojimas yra didesnis nei A/A
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genotipo sportininky (Lucia ir kt., 2005; Stefan ir kt., 2007; Ahmetov ir kt.,
2009).

Mes nustatéme, kad visy iStvermeés reikalaujanc¢iy sporto Saky grupés
sportininky RI rezultatai buvo geresni, palyginus su kitais sportininkais
(p <0,05). PPARGCI1A4 G/G genotipo elitiniy sportininky fizinio i8sivystymo
rodikliai (@igis, svoris, RmM, RRMI, GPT) buvo reikSmingai didesni, o
aerobinio pajégumo rodiklis RI buvo reik§mingai mazesnis (p < 0,05),
palyginus su kity grupiy sportininkais. Tai rodo galima genotipy poveiki
sportininky vystymosi ir fizinio pajégumo ypatumams.

Remiantis regresinés analizés duomenimis nustatyta, kad visy tiriamuyju
sportininky amzius, raumeny mas¢, PPARGCIA G/A polimorfizmo (G/A ir
A/A) genotipai ir sporto grupiy specifiSkumas (greicio ir jégos reikalaujanciy
sporto Saky grupé) turi stipry ry§i su VRSG (R* =0,528). Taip pat buvo
nustatyta AARG priklausomybé nuo sportininko raumeny mases (kuo didesné
RmM, tuo geresnis AARG rezultatas) bei nustatyto genotipo (G/A ir A/A)
pagal PPARGCIA G/A polimorfizma (R* = 0,408). Taigi PPARGCIA G/A ir
A/A genotipo sportininkai yra susij¢ su greicio ir jégos, o PPARGCIA G/G
genotipo sportininkai — daugiau su iStvermes reikalaujanciomis sporto Sakomis.
Heterozigotinio PPARGCIA G/A genotipo sportininkai uzéme tarping padéti,
nustatytas ju rySys ir su iStvermeés, ir su greicio bei jégos reikalaujanciomis
sporto Sakomis.

Apibendrinant regresinés analizés rezultatus galima teigti, kad
PPARGCIA G/A ir A/A genotipo sportininkai yra susij¢ su grei¢io ir jégos, o
PPARGCIA G/G genotipo sportininkai — daugiau su iStvermeés
reikalaujanc¢iomis sporto Sakomis.

Apibendrinant tyrimo duomenis galima teigti, kad PPARGCIA G/A
polimorfizmas yra asocijuotas su Lietuvos sportininky fizinio pajégumo
fenotipu. Mes patvirtinome iskeltq hipoteze: PPARGCI G alelis turi jtakos
Zmogaus aerobinei istvermei, o su A aleliu daugiau susijusios greicio bei jégos

savybes.

215



5.5. Tirty geny kandidaty varianty kombinacijos jvertinimas ir aptarimas

Daugelis mokslininky kartu su treneriais ir sportininkais bando sukurti
treniravimosi sistema, kuri leisty pasiekti aukS¢iausiy rezultaty. Trenerio
daugelio mety uzdavinys — individualiy, dominuojanciy sportininko ypatybiy
ugdymas. Treneriams, kad geriau suprasty prioritetines sportininko ypatybes,
biitina Zinoti savo sporto Sakos sportininky fiziologines charakteristikas ir ju
vertinimo kriterijus, turéti naujausia informacija apie tam tikra sportininko
parengtuma ir prognozuojamy rezultaty siekima. Butent genetinis sportininky
testavimas gali suteikti treneriui galimybg parinkti veiksmingas treniruociy
priemones ir, pritaikius tinkamus fizinius kriivius, maksimaliai iSlavinti
konkrec¢iai sporto Sakai svarbias fizinio pajégumo savybes nepazeidziant
sportininko fiziniy ypatybiy harmonijos (Rankinen ir kt, 2006, Lippi ir kt.,
2009; Ahmetov ir kt., 2009 (a, b)). Individualiy igiidziy treniravimas svarbus
kiekvienoje sporto Sakoje.

Lietuvoje genetiniai tyrimai dar néra idiegti sporto praktikoje, taciau
tokia galimybé ateityje imanoma.

Zinoma, kad organizmo adaptacijos galimybés priklauso ne tik nuo
sportininko aplinkos (pvz., treniruociy kraviy specifikos), bet ir nuo genetiniy
veiksniy, nes fizinis pajégumas yra kiekybinis daugiaveiksnis paveldimas
poZymis, kurio fenotipinei iSraiSkai itakos turi tiek daugelis geny, tiek aplinkos
veiksniai ir §iy veiksniy saveika (Rankinen ir kt, 2006, Lippi ir kt., 2009).
Genuy varianty, susijusiy su Zzmogaus fiziniu pajégumu (kiekvienas su
reikSmingu inasu), kombinacija, kaip ir sudétinga genetiniy varianty saveika,
gali padéti nustatyti sportininky fizinio pajégumo skirtumus (Ahmetov ir kt.,
2009 (b), Lippi ir kt., 2009; Williams, Folland, 2008).

Geny kandidaty varianty asociacijos su fiziniu pajégumu kompleksiné
analizé gali buti jvertinta keliais buidais. Vienas jy — nustatyti daZniausiai tarp
sportininky pasitaikancia genotipy kombinacijq, lyginant su kontroline grupe.
Tokiu atveju kaip Zymenys analizuojami ne atskiri aleliai, o genotipai ir juy

kombinacija (atsiranda genotipy kombinacijos unikalumas), kuri tarp
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sportininky sutinkama dazniau nei kontrolingje grup¢je (Ahmetov ir kt., 2009
(b); Lippi ir kt., 2009; Williams, Folland, 2008; AxmeTos, 2009).

Mes atlikome genotipy kombinacijos analizg, kuri leido jvertinti tarp
Lietuvos sportininky konkrecioje sporto Saky grupéje dazniausiai pasitaikancia
genotipy kombinacija pagal 6 tirtus ACTN3 C/T, AGTRI A/C, ACE 1/D,
PPARGCIA G/A, PPARA G/C, PPARG C/G polimorfizmus. Analizuojant
buvo atsizvelgiama | genotipy dazniy pasiskirstyma sportininky ir kontrolingje
grupéje bei { statistiSkai patvirtinta asociacija su fenotipu.

Nustatyta, kad ACTN3 C/T polimorfizmo atveju 1§ visy iStvermeés
reikalaujanciy sporto Saky grupéje (61,4%) bei zaidimy ir dvikovos sporto Saky
grupéje (60,6%) pasitaikanc¢iu genotipu tik heterozigotinis (C/T) genotipas
daznesnis negu kontrolin¢je grupéje (50,4%). Tuo tarpu greiCio ir jégos
reikalaujanciy sporto Sakuy grupéje T/T genotipas (15,7%) daznesnis negu
kontrolingje grup¢je (10,4%).

Analizuojant ACE 1/D polimorfizmo genotipy pasiskirstyma grupése
paaiskejo, kad iStvermes reikalaujanciy sporto Sakuy grupéje (26,7%) bei
zaidimy ir dvikovos sporto Saky grupéje (25,3%) I/ genotipas daznesnis negu
kontrolin¢je grupéje (23,6%). Visy sportininky I/D genotipas (iStvermés
reikalaujanciy sporto Saky grupéje — 46,5%; greicio ir jégos — 56,9%; zaidimy
ir dvikovos — 46,9%) daZnesnis negu kontrolin¢je grupéje (38,0%).

AGTRI A/C polimorfizmo analizé parodé, kad iStvermes reikalaujanciy
sporto Saky grupéje (40,3%) bei greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky
grupéje (53,3%) heterozigotinis (A/C) genotipas daZnesnis negu kontrolinéje
grupéje (34,6%); C/C genotipas zaidimy ir dvikovos sporto Sakuy grupéje
(14,3%) daznesnis negu kontrolin¢je grup¢je (10,4%).

PPARGCIA G/A polimorfizmo atveju iStvermes reikalaujanciy sporto
Saky grupéje (54,5%) bei greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky grupeje
(56,9%) G/G genotipas daznesnis negu kontrolingje grupéje (51,6%); zaidimy
ir dvikovos sporto Sakuy grupéje A/A genotipas (29,9%) daznesnis negu
kontrolingje grupé¢je (27,6%).
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Analizuojant PPARA G/C polimorfizmo genotipy pasiskirstyma grupése
paaiskéjo, kad iStvermes reikalaujanciy sporto Saky (32,7%) bei greicio ir jégos
reikalaujanciy sporto Saky grupése (41,2%) heterozigotinis (G/C) genotipas
daZnesnis negu kontrolin¢je grupéje (27,2%); tarp iStvermés reikalaujanciy
sporto Saky (8,9%) bei zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovu (5,3%) C/C
genotipas daznesnis negu kontrolinéje grupéje (3,6%).

PPARG C/G analizé parodé, kad tarp visy sportininky C/C genotipas
(iStvermés reikalaujanciy sporto Saky atstovy — 86,1%; grei¢io ir jégos
reikalaujanciy sporto Saky atstovy — 86,3%; zaidimy ir dvikovos sporto Saky
atstovy — 89,6%) daznesnis negu kontrolingje grupéje (83,6%).

Apibendrinus tyrimo duomenis galima teigti, kad pagal 6 tirtus ACTN3
C/T, AGTRI A/C, ACE 1/D, PPARGCIA G/A, PPARA G/C, PPARG C/G
polimorfizmus konkreCioje sporto Saky grupéje Lietuvos sportininkams
budinga tam tikra genotipy kombinacija:

e iStvermeés reikalaujanciose sporto Sakose —
ACTN3 [C/T]/ AGTRI [A/C]/ ACE [D/D]/ PPARGCIA4 [G/G]/
PPARA [G/C]/ PPARG [C/C];
e greicio ir jégos reikalaujanciose sporto Sakose —
ACTN3 [T/T]/ AGTRI [A/C]/ ACE [I/I] / PPARGCI1A4 [G/A] arba [A/A]/
PPARA [G/C]/ PPARG [C/C];
e 7zaidimy ir dvikovos sporto Sakose —
ACTN3 [C/T]/ AGTRI [C/C]/ ACE [1/D]/ PPARGCIA [A/A]/
PPARA [C/C]/ PPARG [C/C].

Kompleksing genotipy kombinacijos analiz¢ riboja geny kandidaty
skaicius, nes dazniausiai pasitaikanciy genotipy kombinacijy labai sumazéja,
kai | analize jtraukiami dar papildomi genuy kandidaty zymenys, siejami su
zmogaus fizinio pajégumo fenotipu. PavyzdZiui, tiriant 4 geny kandidaty
polimorfizmus, galima 81 (3*=81) kombinacija, tiriant 10 geny kandidaty
polimorfizmus, galimos 59 049 kombinacijos, — teoriSkai toks genotipy
kombinacijy skaicius egzistuoja tik labai didelése populiacijose ir tai tik su tam

tikra salyga, pvz., retojo alelio daznis turi biti ne mazesnis kaip 30-40%
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(Ahmetov ir kt., 2009 (a); Axmeros, 2009). Be to, vienu metu analizuojant
daugelio genu kandidaty Zymenis genotipy asociacija su fizinio pajégumo
fenotipu ne visada patvirtinama, nes egzistuoja tarpinis fenotipas (pvz., ACE /1
genotipas asocijuotas su sumazejusiu ACE aktyvumu kraujo serume, taciau I/1
genotipas ne visada bus asocijuotas su iStverme). Dél papildomy genuy
kandidaty Zymenuy efekto, pvz., tame paciame geny kandidaty metaboliniame
ar signaliniame kelyje, genotipy poveikis maz¢ja. Taigi ,,kelias® nuo genotipo
iki galutinio fenotipo, pvz., tapti elitiniu sportininku (olimpieciu), yra ,,ilgas®.
Todél tikimybé nustatyti genotipo asociacija su vidutinés reikSmés pozymiy
pasireiSkimu nei su galutiniu fenotipu yra didesné¢ (Ahmetov ir kt., 2009 (a);
Axmeros, 2009).

Vienas budy spresti Sia problema, t.y. nustatyti stipriausio geno
kandidato zymens asociacija su fiziniu pajégumu, yra suminio aleliy poveikio
tvertinimas. Tai lyg iSpléstinis genuy ivairovés nustatymas, nes adityvinio
paveldéjimo atveju pozymij lemia daugelio aleliy suminis poveikis. Sis
kompleksinis jvertinimas remiasi tuo, kad sumuojami artimai susij¢ pagal
efekta aleliai, asocijuoti su tarpinio fenotipo pozymiais, kurie formuoja galutini
fenotipa, pvz., aleliai, susij¢ su riebaly riig§¢iu oksidacija griauciy raumenyse ir
miokarde, su I tipo raumeny skaiduly ir/ar jy kiekiu raumenyse, ir tik galiausiai
bus susij¢ su iStverme. Taigi yra galimybé palyginti sumini aleliy dazni tarp
sportininky (jvairiy grupiy) ir kontrolinés grupés. Vienmomentinio asociacijos
tyrimo metu sumin¢ aleliy varianty analizé tampa dar vertingesné, pvz.,
analizuojant organizmo atsaka i fizini krivi ir ieSkant nustatyty fenotipiniy
rodikliy pokyc¢iy asociacijos su geny kandidaty zymenimis (Ahmetov ir kt.,
2009; Axwmetos, 2009).

Mes atlikome ir kompleksiskai jvertinome daZniausiai tarp Lietuvos
sportininky pasitaikanc¢ia suming aleliy kombinacija pagal tirtus ACTN3 C/T,
AGTRI A/C, ACE 1/D, PPARGCIA G/A, PPARA G/C, PPARG C/G
polimorfizmus konkrecioje sporto Saky grupéje, atsizvelgiant i aleliy dazniy

pasiskirstyma tarp sportininky ir kontrolinéje grupéje.
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Misy tyrimo duomenimis, konkrecioje sporto Saky grupéje pasitaiko
tam tikra suminé aleliy kombinacija, kuri buvo nustatyta pagal aleliy dazni
tirtose grupése ir pagal patvirtinta asociacija su fenotipu:

e iStvermes reikalaujanciose sporto Sakose —
ACTN3 [T]/ AGTRI [C]/ ACE [D]/ PPARGCIA [G]/ PPARA [G]/
PPARG [C];

e greicio ir jégos reikalaujanciose sporto Sakose —
ACTN3 [T] arba [C]/ AGTRI [C]/ ACE [1]1/ PPARGCIA [A]/
PPARA [C]/ PPARG [G];

e 7zaidimy ir dvikovos sporto Sakose —
ACTN3 [T]/ AGTRI [A]/ ACE [I] arba [D] / PPARGC1A4 [A]/
PPARA [C] arba [G] / PPARG [C].

Misy darbo metu pastebéjome, kad genetiniais tyrimais labiausiai
susidom¢jo komandiniy (Zaidimy) sporto Saky (ypa¢ futbolo) treneriai,
sportininkai ir sportininky tévai. Todél DNR biobazeje sukaupty DNR méginiy
didZiaja dalj sudaré zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovy DNR (n = 478).

Literattiroje yra duomeny, kad genetinis testavimas jau taikomas kai
kuriy Saliy (pvz., Rusijos, Australijos) sporto praktikoje (Ahmetov ir kt., 2009;
Dennis, 2005). Pavyzdziui, C. Dennis (2005) duomenimis, Australijos
profesionali vyry regbio komanda ,,Sea Eagles* pakélé savo komandos
rezultaty reitinga genetinio testavimo, atlikto pagal DNR Zymenis, siejamus su
fiziniu pajéegumu, déka. Zaidéjams pagal ju genotipa (priklausomai kokia
savybé dominuoja — ar greitis ir jéga, ar iStverme) ir pozicija aikStéje buvo
sudarytos individualios treniruo¢iy programos. Tokios genetinio testavimo
galimybés ypac svarbios sporto klubams, kur treneriai sportininkus aikstéje
suskirsto pagal pozicija, — tokiais atvejais sportininkas gali maksimaliai
iSvystyti savo fizines galimybes nepakenkdamas sveikatai, t.y. sumazéja
traumy rizika, patologiniy biikliy, tokiy kaip kardiomiopatija, ir pan. (Dennis,

2005).
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Sportinio zaidimo (pvz., futbolo, krepS$inio, rankinio) s¢kmé ir sportiniai
rezultatai daugiausia priklauso nuo zaidéjy fizinio iSsivystymo, fiziniy galiy,
funkcinio pajégumo, sportininky technikos veiksmy ir ju specializacijos
aikStéje. Sékmingas Siuolaikiniy sportiniy zaidimy fizinés veiklos uzduociy
ivykdymas labai priklauso nuo sportininko daznai kartojamy ,,sprogstamojo
pobiidzio veiksmuy. Fizinés veiklos metu energetinis apriipinimas paprastai
vyksta aerobiniu ir anaerobiniu keliu (Stewart ir Rittweger, 2006; Lippi ir kt.,
2009).

Kadangi tirty Lietuvos zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovy grupéje
didziaja dali sudaré¢ futbolininkai (n=400), mes, padedant treneriams,
sportininkus suskirstéme pagal pozicija aikstéje (puol¢jai, gynéjai, saugai ir
vartininkai) ir ivertinome ju genotipu bei aleliu dazniy pasiskirstyma grupése
pagal ACE 1/D, PPARGCIA G/A, PPARA G/C polimorfizmus. Analizés
rezultatai parodé, kad genotipy pasiskirstymas tirty futbolininky grupése atitiko
H-V désnj.

Pagal ACE 1/D polimorfizma futbolininky grupése genotipy (n = 400; I/I
- 24,0%; I/D — 46,5%; D/D — 29,5%) dazniai reikSmingai skyrési nuo
kontrolinés grupés vyry (n=167; I/l — 24,6%; /D — 29,9%; D/D — 45,5%)
(p <0,05). Pastebéta, kad ACE D/D genotipas (atitinkamai ir ACE D alelis)
buvo daug retesnis futbolininky grupése, palyginus su kontrolinés grupés
vyrais (p <0,05). Futbolininky suskirstymas i grupes leido palyginti genotipy
ir aleliy daznius tarp jvairiose pozicijose aikStéje zaidzianciy futbolininky ir
tarp kontrolinés grupés vyry. Tarp puoléju ACE D alelis (58,0%) buvo
daznesnis, palyginus su kitais futbolininkais (gynéju — 51,6%; saugu — 51,9%;
vartininky — 48,6%). Be to, tarp vartininky ACE 1 alelis (51,4%) buvo
daznesnis, palyginus su kitais futbolininkais (gynéju — 48,4%; saugu — 48,1%;
puoléju — 42,0%) ir su kontrolinés grupés vyrais (39,5%). Gynéju ir saugu
pozicijose ZzaidZian¢iy futbolininky genotipw/aleliu daZniy pasiskirstymas

tarpusavyje buvo panasus.

221



Analizuojant PPARGCIA G/A polimorfizmo genotipy ir aleliy dazniy
pasiskirstyma futbolininky (n = 400; G/G — 50,2%; G/A — 41,0%; A/A — 8,8%)
ir kontrolin¢je bendros Lietuvos populiacijos vyry (n=167; G/G — 49,7%;
G/A - 44,3%; A/A — 6,0%) grupése, statistiSkai reikSmingy skirtumy tarp
grupiy nenustatyta (p > 0,05). Taciau buvo pastebéta, kad retojo PPARGCIA A
alelio daznis puoléju (30,9%) ir gynéju (31,5%) grupése buvo didesnis,
palyginus su vartininky (24,3%), saugu (27,8%) grupémis ir su kontrolinés
grupés vyrais (28,1%). Futbolininky grupé¢je PPARGCIA A/A genotipas tarp
vartininky nenustatytas. PPARGCIA G alelio daznis tarp saugu (72,2%) ir
vartininky (75,7%) buvo didesnis, palyginus su puol¢jais (69,1%), gynéjais
(68,5%) ir su kontrolinés grupés vyrais (71,9%).

Analizuojant PPARA G/C polimorfizmo genotipy ir aleliu dazniy
pasiskirstyma futbolininky (n = 173; G/G — 69,9%; G/C — 25,4%; C/C — 4,6%)
ir kontrolinéje bendros Lietuvos populiacijos vyry (n = 167; G/G — 72,5%; G/C
— 24,5%; C/C — 3,0%) grupése, statistiskai reikSmingy skirtumy tarp grupiy
nenustatyta (p>0,05). PPARA C/C genotipas tarp vartininky nebuvo
nustatytas, taciau tarp puoléju C/C genotipo daznis (11,1%) buvo didesnis,
palyginus su kitais futbolininkais (gynéju — 1,9%; saugu — 4,4%) ir su
kontrolinés grupés vyrais (3,0%) (p > 0,05). Pastebéta, kad retojo PPARA C
alelio daznis puoléju (18,2%) ir gynéju (18,4%) grupése buvo didesnis,
palyginus su vartininky (8,8%), sauguy (15,4%) grupémis ir su kontrolinés
grupes vyrais (17,2%) (p > 0,05). PPARA G alelio daznis tarp saugy (84,6%) ir
vartininky (91,2%) buvo didesnis, palyginus su puoléjais (81,8%), gynéjais
(81,6%) ir su kontrolinés grupés vyrais (82,8%).

Apibendrinus tyrimo duomenis galima teigti, kad pagal tirtus ACE 1/D,
PPARGCIA G/A, PPARA G/C polimorfizmus (vairiose pozicijose aiksteje
zaidzianciy futbolininky grupéms budinga tam tikra aleliy kombinacija:

e puol¢jams — ACE [I] arba [D]/ PPARGCIA [A]/ PPARA [C];
o gyn¢jams — ACE [I] / PPARGCI1A [A]/ PPARA [C];
e saugams — ACE [1]/ PPARGCIA [G]/ PPARA [G] arba [C];
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e vartininkams — ACE [I] / PPARGCIA4 [G] / PPARA [G].

Mes patvirtinome sporto mokslininky nuomong, kad zaid¢jams reikia
miSraus, t.y. aerobiniy ir anaerobiniy energiniy sistemy santykio bei ju
reguliaciniy mechanizmy pastovumo.

Geny polimorfizmy rySio su sportiniu pajégumu jvertinimas teikia
galimybe parinkti konkreciam sportininkui palankiausiq sporto Sakq ir sportine
specializacijq, jam labiausiai priimtinus treniruociy reZimus, siekiant didelio
meistriskumo.

Dar viena biida patvirtinti ir jvertinti ,.tinkamiausia™ geny kandidaty
polimorfizmy genotipy kombinacija 2008 metais pasitlé A.G. Williams ir
J. P. Folland. Statistinis modelis leidzia apskaiciuoti tikimybe zmogui turéti
bendra genotipy kombinacija (BGK, angl. fotal genotipe score, TGS) pagal
pasirinktus polimorfizmus. BGK reik§meé kinta nuo 0 (Zmogus neturi i§tvermeés
savybiy) iki 100 (nepaprastai gabus (iStvermingas) sportininkas). Mokslininky
pasirinkti genai ir juy polimorfizmai iki 2008 mety buvo patvirtinti kaip
stipriausi genai kandidatai, lemiantys zmogaus fizinio pajégumo fenotipa
(iStvermg). Autoriai pasirinko 23 polimorfizmus, remdamiesi publikacijomis
(db Medline). A. G. Williams ir J. P. Folland apskai¢iavo genotipu daznius
kiekvienam ju tirtam zmogui (genotipu dazniai buvo gauti ir apskaiciuoti
remiantis jvairiais Saltiniais), — gautas BGK diapazonas buvo tarp 22 ir 85.
Mokslininkai apskaiciavo tikimybg, kiek zmoniy pasaulyje turi sportinei
veiklai (iStvermei) ,.tinkamiausig” 23 polimorfizmy genotipy kombinacija.
Buvo nustatyta, kad tikimybé, jog vienas Zmogus pasaulyje gali turéti
optimalia (,,idealia®) visu 23 polimorfizmuy genotipy kombinacija, lygi tik
0,0005%, t.y. Jungtingje Karalyst¢je tai biity tik 3 asmenys 1§ 60 mln.
gyventojy (Williams, Folland, 2008).

Williams ir Folland (W—F) modelis yra patrauklus tuo, kad parodo
kiekybinj buda, kaip sugrupuoti egzistuojancius genotipy duomenis, kad biity
galima numatyti Siy genotipy komplekso itaka fenotipui. Taikant §§ modelj,
galima atrinkti tinkamiausius geny kandidaty variantus, kuriy BGK reik§més

gana aukstos, ir tai pritaikyti sporto praktikoje.
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A. G. Williams ir J. P. Folland sukurtas genetinis algoritmas S$iuo metu
jau taikomas sporto praktikoje, pvz., Ispanijoje. 2009 metais pasirodé Ispanijos
mokslininky publikacija, kurioje autoriai, remdamiesi Williams—Folland (W—
F) metodu, 1§ 7 genuy polimorfizmy (ACE /D, ACTN3 R577X, AMPDI
GInl12Ter, CKMM 1170 bp/985 + 185 bp, HFE His63Asp, GDF-8 Lys153Arg
ir PPARGCIA Gly482Ser) apskaifiavo bendra elitiniy iStvermg ugdanciy
sportininky (n =46) genotipy kombinacija, t.y. BGK su maksimalia reikSme
teoriSkai optimaliam genotipy kombinacijos rezultatui, ir palygino ja su
kontroline bendra Ispanijos populiacijos (n = 123) grupe. Mokslininkai nustate,
kad sportininky BGK reik§me (70,22 = 15,58) buvo didesné, palyginus su
kontrolinés grupés (60,80 + 12,1) reikSmémis. Autoriai apskaiciavo, kad
tikimybe, jog vienas Ispanijos Zmogus gali turéti iStvermés savybe lemiancia
»ldealia* visy tirty 7 polimorfizmy genotipy kombinacija lygi tik 0,07%. Buvo
nustatyta, kad tik 3 geriausi Ispanijos iStvermés sportininkai tur¢jo
tinkamiausia genotipy kombinacija i§ SeSiy geny varianty, taciau niekas i ju
neturéjo ,,idealios* (i§ 7 polimorfizmy) genotipy kombinacijos (Ruiz ir kt.,
2009).

Remiantis W—F metodu, miisy darbe pagal iStvermés fenotipa buvo
ivertinta bendra genotipu kombinacija (BGK) sportininky grupéje (n = 193) ir
bendroje Lietuvos populiacijoje (n =250). [ skai¢iavima buvo itraukti penkiy
stipriausiy Siame tyrime nustatyty geny varianty (ACE /D, ACTN3 C/T,
PPARGCIA G/A, PPARA G/C ir PPARG C/G) genotipai. Nustatyta Lietuvos
gyventoju BGK rodo pasirinkty genetiniy varianty bei ju BGK pasiskirstyma ir
egzistavima populiacijoje, atsizvelgiant i daugiaveiksni pozymi kaip iStverme.
Misy tyrimo duomenimis, Lietuvos populiacijoje viduting iStvermes BGK
reikSmée buvo 66,36 £+ 13,2. Tai reiskia, kad fenotipiné iStvermes savybé pagal
optimalia penkiy geny varianty (ACE D/D, ACTN3 T/T, PPARGCIA G/G,
PPARA G/G ir PPARG C/C) genotipu kombinacija miisy populiacijoje
egzistuoja, o pasirinkti genetiniai variantai gerai apibiidina Lietuvos gyventoju
iStvermes fenotipa. Sportininky grupéje nustatyta vidutine BGK reik§mé buvo

artima nustatytai bendroje populiacijoje — 65,6 £ 13,8. Bendroje Lietuvos
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populiacijoje ir sportininky grupéje BGK reik§meés pasiskirsciusios tarp 30 ir
100. Vienas sportininkas turé¢jo ,,idealia“ genotipu kombinacija, t.y. nepaprastai
iStvermingas sportininkas (futbolininkas). BGK, kurios reik§mé artima 90,
nustatyta 8,3% sportininky ir 4,3% kontrolinés grupés asmeny. 30,1% visy tirty
sportininky ir 27,4% bendros Lietuvos populiacijos BGK reik§mé buvo 70, t.y.
jie turéjo artima ,idealiai iStvermei genotipy kombinacija. Ir tik 5,7%
Lietuvos sportininky, kaip ir bendros populiacijos asmeny, BGK buvo mazesné
nei 50. [vertinus tirty sportininky genotipus pagal BGK reikSmes, patenkancias
1 intervala tarp 70 ir 100, tarp iStvermes reikalaujan¢iy sporto Saky atstovy
tokiy buvo 22,3%, tarp greicio ir jégos reikalaujanciy sporto Saky atstovy —
15,0%, o tarp zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovy — 16,6%.

Kadangi BGK neparodé¢ reikSmingo skirtumo tarp sportininky ir
kontrolinés grupiy (bendroje Lietuvos populiacijoje BGK buvo 0,76%
aukstesné negu sportininky), mes atlikome iSplésting analize. Atsizvelgiant |
sportininko iStvermés fenotiping savybe, kiekvienam iStvermeés reikalaujanciy
bei Zaidimy ir dvikovos sporto Saky grupiuy sportininkui buvo atlikti BGK
skaiCiavimai, t.y. sportininkai buvo apjungti { viena iStvermes grupg (Zaidimy
ir dvikovos sporto Sakuy grupés sportininkai pasizymi ir aerobiniu, ir
anaerobiniu pajégumu). Buvo nustatyta, kad visy apjungtos pagal iStvermes
savybe grupés sportininky BGK buvo 65,7 £13,9 (tarp elito sportininky —
65,4 £ 13,8; tarp subelito — 64,9 £ 15,0; tarp neelito sportininky — 66,4 + 13,2),
t.y. mazai skyrési nuo bendros visy tirty sportininky grupés. Taip pat buvo
nustatyta, kad bendroje Lietuvos populiacijoje ir tirty sportininky grup¢je BGK
reikSmés pasiskirs€iusios tarp 30 ir 100. BGK, kurios reik§mé¢ 90, nustatyta
7,7% sportininky ir 4,3% bendros Lietuvos populiacijos.

Taigi norédami patikrinti $io sudétingo fizinio pajégumo fenotipo
paveldimumo ypatumus miisu populiacijoje, t.y. nustatyti reikSminga BGK
skirtuma tarp Lietuvos sportininky ir bendros populiacijos, mes iskéléme
hipotezg, kad jeigu sportininkai pagal iStvermés savybg nesiskiria nuo
populiacijos, gali buti, kad pagal pasirinkta genotipy kombinacija, atitinkancia

greiio ir jégos savybg, misy sportininky BGK skirsis nuo bendros
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populiacijos. Tam mes sportininkus i viena grup¢ apjungéme pagal greicio ir
jégos savybe, t.y. kartu buvo analizuojami greicio ir jégos reikalaujanciy sporto
Saky atstovy bei zaidimy ir dvikovos sporto Saky atstovy duomenys. [
skai¢iavima buvo itraukti ty paciy penkiy genu varianty (ACE 1/1, ACTN3 C/C,
PPARGCIA A/A, PPARA C/C ir PPARG G/G) genotipai (su atitinkamu
kodavimu, skirtu S§iai fizinio pajégumo savybei). Rezultatai parod¢, kad
atsizvelgiant | greiio ir jégos fenotiping savybe bendroje Lietuvos
populiacijoje BGK reik§més buvo 33,64 + 13,2, visy apjungtos grupés
sportininky — 34,6 + 13,9. Taciau elito sportininky BGK reik§mé buvo
444+ 11,3, ty. didesné, palyginus su subelito (36,7 % 16,2), neelito
sportininky (32,6 = 13,2) ir kontrolinés grupés asmeny (33,64 +13.2)
(p <0,05). Nors apskaiciuotos greicio ir jégos savybés BGK reikSmés buvo
mazesneés nei iStvermes BGK, taciau iSryskéjo BGK skirtumas tarp sportininky
ir bendros populiacijos. Bendroje Lietuvos populiacijoje ir sportininky grupéje
BGK reikSmés buvo pasiskirs¢iusios tarp 0 ir 70 (vidutiné BGK reik§mé — 30).
BGK, kurios reik§mé 50, nustatyta 15,5% sportininky, tuo tarpu bendroje
Lietuvos populiacijoje — 10,5%. Maksimali BGK reik§mé 70 nustatyta 1,7%
sportininky (bendroje Lietuvos populiacijoje — 1,4%).

Mes patvirtinome miisy iSkeltq hipoteze ir daugelio sporto ir genetikos
mokslininky nuomone, kad paveldimumas turi didesne reiksme greicio ir jégos
savybéms nei istvermés. Greitis ir jéga yra labiau paveldimi, nei jgyjami per
treniruotes. Tuo tarpu istverme galima issiugdyti ir sustiprinti daugiameciy
treniruociy metu (Beunen, Thomis, 2006, Calvo ir kt., 2002, Peeters ir kt.,
2005, Tiainen ir kt., 2009; Lippi ir kt., 2009).

Daugiaveiksnio pozymio paveld¢jime kartu nagrin¢jant daugiau nei
vieno geno kandidato variantus, taip pat galima apskaiciuoti tikimybe, kiek
individy 1§ bendros gyventojuy populiacijos turés geriausia (,,idealia®) genotipy
kombinacija priklausomai nuo nagrin¢jamy polimorfizmy skai¢iaus. Miisy
tyrimo metu 1§ gauty rezultaty matyti, kad jeigu nagrinétume tik viena
polimorfizma, tai optimalaus iStvermés genotipo daznis apytikriai biity 39,5%,

greiCio ir jégos — 24,7%. Nagrin¢jant dviejy geny polimorfizmus, tikimybé
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turéti optimalius dviejuy polimorfizmy iStvermés genotipus sumazéja iki 4,1%,
greiCio ir jégos — iki 9,7%. I analizg¢ itraukus trecia polimorfizma, tikimybé
turéti visy trijy geny optimalius i§tvermeés genotipus sumazeja iki 2,1%, greicio
ir jégos — iki 0,6%. Tikimybé turéti visus penkis optimalius iStvermes
genotipus lygi 1%, grei¢io ir jégos — 0,0007%. Taigi kas 99-as Lietuvos
gyventojas gali turéti optimalia bendra iStvermés genotipu kombinacija ir tik
kas 132 650-as — optimalia bendra grei¢io ir jégos genotipy kombinacija 18
penkiy miisy tirty geny kandidaty polimorfizmy. Literatiiros duomenimis,
optimali genotipy kombinacija gali pasitaikyti dazniau tik labai didel¢je
populiacijoje. Be to, kuo daugiau analiz€je nagrin¢jamy polimorfizmy, tuo
reCiau bus sutinkama optimali genotipy kombinacija (Ahmetov ir kt., 2009 (a);

Axmeros, 2009; Williams, Folland, 2008).

Apibendrinus darbo rezultatus galima teigti, kad tarp Lietuvos
sportininky ir bendroje Salies populiacijoje egzistuoja fizinio pajégumo
genetinés {vairovés savitumai. Kiekvienos iSskirtos sporto Saky grupés
sportininkams budinga tam tikra geny kandidaty genotipu/aleliy kombinacija,
pagal kuria galima vertinti sportininky tinkamuma vienai ar kitai sporto Sakai
ar specifinei veiklai. Genetiniai tyrimai Lietuvoje dar tik pradéti. Viena Sio
darbo uzduociy buvo parinkti tinkamas tiriamyjy grupes, t.y. sportininky ir
bendros populiacijos kontroling grupg. Dél tyrimo apribojimy kontrolingje
grupéje nebuvo nustatyti fenotipiniai parametrai, bet buvo patikrinta, ar
pasirinkta sportininky grupé skiriasi nuo bendros populiacijos asmeny pagal
genotipy ir aleliy dazni. Darbo metu triko fenotipo duomeny ir Lietuvos
sportininky grupéje, kurie yra labai svarbiis asociacijos tyrimuose (tiek atvejo-
kontroles, tiek vienmomentinio). Asociacijos tyrimo metu, kai lyginami
profesionaliy sportininky ir kontrolinés grupés asmeny genotipy/aleliy dazniy
skirtumai, taip pat svarbu patikrinti, ar specifinis genetinis Zymuo yra susijgs
su tiriamyjy fenotipu pagal tuos pacius parametrus. Tokiems tyrimams taip pat
reikéty parinkti didesng sportininky grupe, ypac elito (olimpieciy), bei dviguba

kontrolg. Musy tirty elito sportininky imtis buvo per maza. Nepaisant minéty
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trikumy, darbo metu nustatyta statistiSkai reik§Sminga parinky geny kandidaty
zymeny asociacija su sportininky fizinio pajégumo rodikliais.

Papildant ir pleciant sukurtq Lietuvos didelio meistriSkumo jvairiy
sporto Saky sportininky DNR méginiy biobaze, ateityje bus galima atlikti
didesnés tiriamyjy imties asociacijos tyrimus. Sio darbo metu sukaupti
duomenys kartu su kita Siuolaikine informacija apie sportininky genetinius
pagrindus leis parengti ir {diegti j sporto praktikq naujus tyrimy metodus bei

parengti rekomendacijas, kaip pagerinti sportininky rezultatus.
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VL. ISVADOS

1. Siuolaikiniais bioinformatikos metodais i3analizavus Zmogaus
genomo ir kitose mokslo publikaciju bazése sukauptus duomenis, asociacijos
tyrimui buvo parinkti tokie genai kandidatai ir jy polimorfizmai:

e ACTN3 (u-aktinino-3 geno) ¢.1747C>T (p.R577X, rs1815739),

e ACE (angiotenzing konvertuojancio fermento geno) I/D (A/u sekos
insercija/delecija);

e AGTRI (pirmo tipo angiotenzino Il receptoriaus) c.1166A>C, (rs5186),

e PPARGCIA (peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto o receptoriaus
koaktyvatoriaus 1a geno) c.1444G>A, (p.Gly482Ser, rs8192678);

e PPARA (peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto o receptoriaus geno)
c.2528G>C (rs4253778);

e PPARG (peroksisomy proliferatoriaus aktyvinto y receptoriaus geno)
c.34C>G, (p.Prol2Ala, rs1801282).

2. Tirty genu kandidaty zymenu genotipw/aleliy dazniy ivairove
1§skirtose sportininky grupése ir bendroje Lietuvos populiacijoje turi savitumy.
Buvo nustatyta kiekvienos iSskirtos sporto Saky grupés sportininkams biidinga
genotipy/aleliy kombinacija.

2.1. ACTN3 c.1747C>T polimorfizmo T/T genotipo tirti Lietuvos
sportininkai gerai prisitaiko prie fiziniy kriviy ir pasiekia gery sportiniy
rezultaty bet kurioje sporto Sakoje.

2.2. ACE 1D polimorfizmo D/D genotipo tirtiems Lietuvos
sportininkams biidinga ilgalaiké adaptacija prie iStvermés reikalaujanciy fiziniy
kriiviy, I/ genotipo sportininkams — prisitaikymas prie greiCio ir jégos
reikalaujanciy kruviy.

2.3.  AGTRI c.1166 A>C polimorfizmo visy (AGTRI A/A, A/C ir C/C)
genotipy Lietuvos sportininkams biidingi tiek greitis ir jéga, tiek iStverme.

2.4. PPARGCIA c.1444G>A polimorfizmo G/G genotipo, PPARA
¢.2528G>C polimorfizmo C/C genotipo ir PPARG ¢.34C>G polimorfizmo C/C
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genotipo tirtiems sportininkams biidinga ilgalaik¢ adaptacija prie iStvermés

reikalaujanciy fiziniy kriiviy.

3. Visy tirty Lietuvos sportininky fizinio iSsivystymo ir funkcinio
pajégumo rodikliai atitinka didelio meistriSkumo sportininky lygi. Fenotipiniy
rodikliy statistiné analizé rodo sportininky organizmo igimtus geb¢jimus ir
prisitaikyma prie fiziniy kriviy, taciau tirty genetiniy varianty genotipai turi
skirtingos itakos vyry bei motery fiziniam pajégumui ir yra statistiSkai
reik§mingai asocijuoti su sportininko fizinio pajégumo rodikliais.

3.1. ACTN3 T/T, ACE 1/1, PPARGCIA A/A, PPARA C/C genotipo
asmenims biidingas gebéjimas pasiekti geresnius raumeny pajégumo rodiklius
atliekant maksimaliy trumpalaikiy pastangy reikalaujancias uzduotis.

3.2. ACTN3 T/T ir C/T, AGTRI A/A, ACE D/D, PPARGCIA G/G,
PPARA G/G, PPARG C/C ir C/G genotipy asmenims budingi geresni Sirdies ir

kraujagysliy sistemos rodikliai, susij¢ su aerobiniu pajégumu.

4. Zmoniy populiaciju tyrimai atskleidzia jy fizinio pajégumo genetine
tvairove. Tokiy ypatumy turi ir Lietuvos populiacija.

4.1. ACTN3 T/T genotipo sportininkai, be veiklaus ACTN3 baltymo
greitai susitraukian¢iuose raumenyse, pasizymi ir aerobinio, ir anaerobinio
pajégumo savybémis. Manoma, kad ACTN3 trikumas yra kompensuojamas.
Nors keletas uzsienio Saliy laboratoriju sitilo genetini jauny sportininky ir
vaiky testavima parenkant tinkama sporting karjera pagal ACTN3 C/T
polimorfizma, taCiau Lietuvos sportininky fizini pajéguma tikslinga biity
vertinti pagal keliy geny kandidaty genotipy/aleliy kombinacija.

4.2. Misy tyrimo duomenys nesutampa su daugelio mokslininky
publikuotais darbais, kuriuose nurodoma, kad ACE D/D genotipas daznesnis
sportininky grupéje nei bendroje populiacijoje. Taciau miisu duomenys
sutampa su duomenimis ty autoriy, kuriy nuomone ACE D alelis yra susijgs su

1Stverme.
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4.3.  Mes nepatvirtinome hipotezés, kad AGTRI C alelis yra susijgs su
zmogaus iStverme ir aerobiniu pajégumu. Taciau AGTRI C/C genotipas
biidingas Lietuvos zaidimy ir dvikovos sporto Saky grupés sportininkams.

4.4. Patvirtinta misuy ir kity tyréju hipotezé, kad PPARA G ir
PPARGCI G aleliai turi itakos zmogaus aerobinei iStvermei, 0 PPARA C ir
PPARGCI A aleliai yra susij¢ su Zzmogaus greicio ir jégos savybémis. I§ dalies
patvirtinta hipotezé, kad PPARG G alelis turi itakos Zmogaus iStvermei.

4.5. Patvirtinta musy iSkelta hipotezé bei daugelio sporto specialisty,
praktiky ir genetikos mokslininky nuomoné, kad paveldimumas turi didesng

reik§mg greicio ir jégos savybéms nei iStvermés.

5. Sukurtoje Lietuvos didelio meistriSkumo ivairiy sporto Saky
sportininky DNR meéginiy biobazéje sukaupta informacija apie sportininky
genotipus ir fenotipiniai sportininky fizinio iSsivystymo bei funkcinio

pajégumo duomenys.

VII. PRAKTINES REKOMENDACIJOS

Apibendrinus Sio darbo rezultatus, bty galima pateikti keleta praktiniy
rekomendaciju:

1. Molekuliniai genetiniai tyrimai galéty buti taikomi kasdienéje sporto
praktikoje vertinant sportuojan¢iy asmeny individuliai jgimtus, fizinio
iSsivystymo ir funkcinio pajégumo skirtumus bei siekiant nustatyti sportininko
organizmo tinkamuma vienai ar kitai sporto Sakai, prognozuoti jo sporting
raida.

2. Vertinant Lietuvos sportininky funkcini pajéguma, kartu su
fiziologiniais vertinimais kompleksiSkai reikety atlikti ir genetinius (ne maziau
kaip 4 genetiniy zZymeny) tyrimus. Tai padéty geriau atrinkti perspektyvius
vaikus ir parinkti tinkamiausia jiems sporto Saka, biity galima kryptingiau

rengti atskiry sporto Saky sportininkus.
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3. Tema ,,GenetiSkai nulemti individualis sportininky organizmo
savitumai® reikéty itraukti 1 kiino kultiiros specialisty kvalifikacijos kélimo
programa.

4. Molekuliniy genetiniy tyrimy duomenys gali padéti ne tik pagerinti
sportininky rengimo procesa, bet ir parinkti tinkamiausius fizinius kriivius

létiniy ligy prevencijai bei gydymui.

Reikalingumas testi ir plétoti tyrimus

e Sukauptos zinios apie Lietuvos sportininky geneting jvairove turi biiti
pastoviai atnaujinamos ir papildomos, kad atitikty Siuolaikiniy Europos ir viso
pasaulio populiacijose atlieckamy tyrimy lygmen;.

e Jau sukurta didelio meistriSkumo sportininky DNR méginiy biobaze.
Tolesnis DNR méginiy kaupimas uztikrinty tyrimy moksling ir prakting
reikSme bei juy testinuma.

e Atlikus duomeny baziy ir mokslo publikacijy bioinformacing analizg,
buvo atrinkta daugiau kaip 80 su Zmogaus fizinio pajégumo fenotipu siejamy
geny kandidaty, kurie galéty buti pasirinkti tolesniems Lietuvos sportininky
genetiniams ir genominiams tyrimams. Parinkus $iy geny DNR Zymenis
atsizvelgiant 1 ju aleliuy asociacija su minétu fenotipu, biity uztikrintas tyrimy
testinumas bei galimybé sukurti genomini DNR lusta ir atlikti plataus masto

sportininky genomo tyrimus.

232



10.

11.

LITERATURA

Abdollahi MR, Gaunt TR, Syddall HE, Cooper C, Phillips DIW, Ye S.
Angiotensin II type I receptor gene polymorphism: anthropometric and
metabolic syndrome traits. J] Med Genet 2005;42:396—401.

é&braitis R, Cibas P, Gronow G, Gurmanas A, Illert M, Hultborn H et al.
Zmogaus fiziologija. KMU (Kaunas) 2004. p. 437-451.

Ahmetov II, Mozhayskaya IA, Flavel DM, Astratenkova IV, Komkova
Al, Shenkman BS, et al. PPARa gene variation and physical performance
in Russian athletes. Eur J Appl Physiol 2006;97(1):103—108.

Ahmetov II, Mozhayskaya IA, Lyubaeva EV, Vinogradova OL,
Rogozkin VA. PPARG gene polymorphism and human physical
performance. Bull Exp Biol Med 2008;146:567-569.

Ahmetov II, Rogozkin VA. Genes, Athlete Status and Training - An
Overview Collins M (ed): Genetics and Sports. Med Sport Sci. Basel
(Karger) 2009;54. p. 43-71 (a).

Ahmetov II, Williams AG, Popov DV, Lyubaeva EV, Hakimullina AM,
et al. The combined impact of metabolic gene polymorphisms on elite
endurance athlete status and related phenotypes. Hum Genet
2009;126(6):751-761 (b).

Altshuler D, Hirschhorn JN, Klannemark M, Lindgren CM, Vohl MC,
Nemesh J, et al. The common PPAR-gamma prol2ala polymorphism is

associated with decreased risk of type 2 diabetes. Nature Genet
2000;26:76-80.

Amir O, Amir R, Yamin C, Attias E, Eynon N, Sagiv M, et al. The ACE
deletion allele is associated with Israeli elite endurance athletes
Experimental Physiology 2007;92.5:881-886.

An P, Pérusse L, Rankinen T, Borecki IB, Gagnon J, Leon AS, et al.
Familial aggregation of exercise heart rate and blood pressure in response
to 20 weeks of endurance training: the HERITAGE family study. Int J
Sports Med 2003;24(1):57-62.

Arnett DK, De las Fuentes L, Broeckel U. Genes for left ventricular
hypertrophy. Curr Hypertens Rep 2004;6(1):36—41.

Ashley EA, Kardos A, Jack ES, Habenbacher W, Wheeler M, KimYM, et
al. Angiotensin-converting enzyme genotype predicts cardiac and

autonomic responses to prolonged exercise. J Am Coll Cardiol
2006;48:523-531.

233



12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Baar K. Involvement of PPARg co-activator-1, nuclear respiratory factors
1 and 2, and PPARa in the adaptive response to endurance exercise. Proc
Nutr Soc 2004;63:269-273.

Batti¢ MC, Levalahti E, Videman T, Burton K, Kaprio J. Heritability of
lumbar flexibility and the role of disc degeneration and body weight. J
Appl Physiol 2008;104(2):379-385.

Baudin B. New aspects on angiotensin-converting enzyme: from gene to
disease. Clin Chem Lab Med 2002;40:256-265.

Beunen G, Thomis M. Gene driven power athletes? Genetic variation in
muscular strength and power. British J Sports Med 2006;40:822—-823.

Beunen G, Thomis M, Peeters M, Maes HH, Claessens AL, Vlietinck R.
Genetics of strength and power characteristics in children and
adolescents. Ped Exerc Sci 2003;15:128-38.

Blanchard BE, Tsongalis GJ, Guidry MA, Labele LA, Poulin M, Taylor
AL, et al. RAAS polymorphisms alter the acute blood pressure response
to aerobic exercise among men with hypertension. Eur J Appl Physiol
2006;97:26-33.

Bosco C, Viitasalo JT, Komi PV, Luchtanen P. Combined effect of
elastic energy and mioelectrical potentiation during stretch short termini
cycle exercise. Acta Physiol Scand. 1982;114:557-565.

Bosco C. Strength assessment with the Bosco’s test. Roma: Italian
Society of sport Science. 2000.

Bouchard C, Malina RM, Perusse L. Genetics of Fitness and Physical
Performance. (ed) Champaign, Human Kinetics 1997. p. 20—100.

Bouchard C, Rankinen T, Chagnon YC, Rice T, Pérusse L, Gagnon J, et
al. Genomic scan for maximal oxygen uptake and its response to training
in the HERITAGE Family Study. J Appl Physiol. 2000;88:551-559.

Bouchard C., An P., Rice T., Skinner J.S., Wilmore J.H., Gagnon J., et al.
Familial aggregation of VO(2max) response to exercise training: results
from the HERITAGE Family Study. J Appl Physiol 1999;87(3):1003—
1008.

Bray MS, Hagberg JM, Perusse L, Rankinen T, Roth SM, Wolfarth B,
Bouchard C. The human gene map for performance and health-related
fitness phenotypes: the 2006-2007 update. Med Sci Sports Exerc
2009;41:35-73.

234



24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Brull D, Dhamrait S, Myerson S, Erdmann J, Regitz-Zagrosek V, World
M, et al. Bradykinin B2BKR receptor polymorphism and left-ventricular
growth response. Lancet 2001;358:1155-1156.

Calvo M., Rodas G., Vallejo M., Estruch A., Arcas A., Javierre C., et al.
Heritability of explosive power and anaerobic capacity in humans. Eur J
Appl Physiol 2002;86(3):218-225.

Cam FS, Colakoglu M, Sekuri C, Colakoglu S, Sahan C, Berdeli A.
Association between the ACE I/D gene polymorphism and physical

performance in a homogeneous non-elite cohort. Can J Appl Physiol
2005;30:74-86.

Carmelli D, Kelly-Hayes M, Wolf PA, Swan GE, Jack LM, Reed T,
Guralnik JM. The contribution of genetic influences to measures of

lowerextremity function in older male twins. J Gerontol A Biol Sci Med
Sci 2000;55(1):B49-53.

Chanock SJ, Manolio T, Boehnke M, Boerwinkle E, Hunter DJ, Thomas
G, et al. Replicating genotype—phenotype associations. Nature.
2007;447:655-660.

Chatterjee S, Das N. Physical and motor fitness in twins. Jpn J Physiol
1995;45(3):519-534.

Chatterjee S, Das N, Chatterjee P. The estimation of the heritability of
anthropometric measurements. Appl Human Sci 1999;18(1):1-7.

Chen S, Yan W, Huang J, Yang W, Gu D. Peroxisome proliferator-
activated receptor-gamma coactivator-lalpha polymorphism is not
associated with essential hypertension and type 2 diabetes mellitus in
Chinese population. Hypertens Res 2004;27:813-820.

Cheng S, Volgyi E, Tylavsky FA, Lyytikainen A, Tormakangas T, Xu L,
et al. Trait-specific tracking and determinants of body composition: a 7-
year follow-up study of pubertal growth in girls. BMC Med 2009;7(1):5.

Clarkson PM, Devaney JM, Gordish-Dressman H, Clarkson PM,
Devaney JM, Thompson PD, et al. ACTN3 genotype is associated with
increases in muscle strength in response to resistance training in women.
J Appl Physiol 2005;99:154—-163.

Collins M, Genetics and Sports, In: Collins M. (Ed.), Basel Karger, 2009,
43-101.

Costa AM, Silva AJ, Garrido ND, Louro H, Marinho DA, Marques MC,
Breitenfeld L. Angiotensin-converting enzyme genotype affects skeletal
muscle strength in elite atletes. J Sports Sci & Med 2009;8:410-418.

235



36.

37.

38.
39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.
47.

Crisan D, Carr J. Angiotensin [-Converting Enzyme: Genotype and
Disease Associations. J Mol Diag 2000;2(3):105-115.

Cekanavi¢ius V, Murauskas G, Statistika ir jos taikymai, I ir II dalys,
Vilnius, 2002

Dadelien¢ R. Kineziologija. Vilnius. 2008. p. 43-207.

Davids K, Baker J. Genes, Environment and Sport Performance. Why the
Nature-Nurture Dualism is no Longer Relevant. Sports Med
2007;37(11):961-980.

De Mars G, Windelinckx A, Huygens W, Peeters MW, Beunen GP,
Aerssens J, et al. Genome-wide linkage scan for maximum and length-

dependent knee muscle strength in young men: significant evidence for
linkage at chromosome 14q24.3. J Med Genet 2008;5(5):275-283.

De Moor MH, Posthuma D, Hottenga JJ, Willemsen G, Boomsma DI, De
Geus EJ. Genome-wide linkage scan for exercise participation in Dutch
sibling pairs. Eur J Hum Genet 2007;15(12):1252—-1259. (a)

De Moor MH, Spector TD, Cherkas LF, Falchi M, Hottenga JJ,
Boomsma DI, De Geus EJ. Genome-wide linkage scan for athlete status
in 700 British female DZ twin pairs. Twin Res Hum Genet 2007;10:812—-
820. (b)

Dekany M, Harbula I, Berkes I, Gyore I, Falus A, Pucsok J. The role of
insertion allele of angiotensin converting enzyme gene in higher

endurance efficiency and some aspects of pathophysiological and drug
effects. Curr Med Chem 2006;13:2119-2126.

Delmonico MJ, Ferrell RE, Meerasahib A, Martel GF, Roth SM, Kostek
MC, et al. Blood pressure response to strength training may be influenced
by angiotensinogen A-20C and angiotensin II type I receptor A1166C
genotypes in older men and women. J Am Geriatr Soc. 2005;53:204-210.

Delmonico MJ, Kostek MC, Doldo NA, Hand NA, Walsh S, Conway JM,
et al. Alpha-actinin-3 (ACTN3) R577X polymorphism influences knee

extensor peak power response to strength training in older men and
women. J Gerontol A Biol Sci Med Sci 2007;62:206—12.

Dennis C: Rugby team convert to give test a try. Nature 2005;434:260.

Devaney JM, Hoffman EP, Gordish-Dressman H, Kearns A, Zambraski
E, Clarkson PM. IGF-II gene region polymorphisms related to exertional
muscle damage. J Appl Physiol 2007;102:1815-1823.

236



48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

Di Mauro M, Izzicupo P, Santarelli F, Falone S, Pennelli A, Amicarelli F,
et al. ACE and AGTR1 Polymorphisms and Left Ventricular
Hypertrophy in Endurance Atletes. Medicine & Science in Sports &
Exercise 2010;42(5):915-921.

Duncan GE, Goldberg J, Noonan C, Moudon AV, Hurvitz P, Buchwald
D. Unique environmental effects on physical activity participation: a twin
study. PLoS ONE 2008;3(4):E2019.

Eynon N, Meckel Y, Sagiv M, Yamin C, Amir R, Sagiv M, et al. Do
PPARGC1A and PPARalpha polymorphisms influence sprint or
endurance phenotypes? Scand J Med Sci Sports 2010;20(1):e145-150.

Ehrenborg E, Krook A. Regulation of Skeletal Muscle Physiology and
Metabolism by Peroxisome Proliferator-Activated Receptor 9.
Pharmacological 2009;61(3):373—-393.

El Haber N, Hill KD, Cassano AM, Paton LM, Macinnis RJ, Cui JS, et al.
Genetic and environmental influences on variation in balance

performance among female twin pairs aged 21-82 years. Am J Epidemiol
2006;164(3):246-256.

Eriksson J, Lindi V, Uusitupa M, Forsen T, Laakso M, Osmond C,
Barker D. The effects of the prol2ala polymorphism of the PPAR-

gamma-2 gene on lipid metabolism interact with body size at birth. Clin
Genet 2003:64:366-370.

Fatini C, Guazzelli R, Manetti P, Battaglini B, Gensini F, Vono R, et al.
RAS genes influence exercise-induced left ventricular hypertrophy: an
elite athletes study. Med Sci Sports Exerc 2000;32(11):1868—1872.

Finkel D, McGue M. Genetic and environmental influences on
intraindividual variability in reaction time. Exp Aging Res
2007;33(1):13-35.

Fischer H, Esbjornsson M, Sabina RL, Stromberg A, Peyrard-Janvid M,
Norman B. AMP deaminase deficiency is associated with lower sprint
cycling performance in healthy subjects. J Appl Physiol 2007;103:315—
322.

Flavell DM, Ireland H, Stephens JW, Hawe E, Acharya J, Mather H, et
al. Peroxisome proliferator-activated receptor o gene variation influences
age of onset and progression of type 2 diabetes. Diabetes 2005;54:582—
586.

237



58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

Flavell DM, Jamshidi Y, Hawe E, Torra IP, Taskinen MR, Frick H, et al.
Peroxisome proliferator- activated receptor a gene variants influence

rogression of coronary atherosclerosis and risk of coronary artery disease.
Circulation 2002;105:1440-1445.

Flavell DM, Wootton PT, Myerson SG, World MJ, Pennell DJ,
Humphries SE, et al. Variation in the lipoprotein lipase gene influences
exercise-induced left ventricular growth. J Mol Med. 2006;84:126—-131.

Franks PW, Barroso I, Luan J, Ekelund U, Crowley VE, Brage S, et al.
PGC-1lalpha genotype modifies the association of volitional energy
expenditure with [OV0312]02max. Med Sci Sports Exerc
2003;35(12):1998-2004.

Frederiksen H, Gaist D, Petersen HC, Hjelmborg J, McGue M, Vaupel
JW, Christensen K. Hand grip strength: a phenotype suitable for
identifying genetic variants affecting mid- and late-life physical
functioning. Genet Epidemiol 2002;23(2):110-122.

Gailiiniené A. Ka gali duoti genomikos, proteomikos ir bioinformatikos
laiméjimai sporto mokslui? Sporto mokslas 2005;76—80.

Gayagay G, Yu B, Hambly B, Boston T, Hahn A, Selermajer DS, et al.
Elite endurance athletes and the ACE I allele-the role of genes in athletic
performance. Hum Genet.1998;103:48-50.

Gaskill SE, Rice T, Bouchard C, Gagnon J, Rao DC, Skinner JS, et al.
Familial resemblance in ventilatory threshold: the HERITAGE Family
Study. Med Sci Sports Exerc 2001;33:1832—1840.

Grabauskas V. Pagrindinés epidemiologijos savokos. Mokomasis
zodynas. KMU Kaunas 2000.

Grundberg E, Brandstrom H, Ribom EL, Ljunggren O, Mallmin H,
Kindmark A. Genetic variation in the human vitamin D receptor is

associated with muscle strength, fat mass and body weight in Swedish
women. Eur J Endocrinol 2004;150:323-328.

Hagberg JM, Ferrell RE, Katzel LI, Dengel DR, Sorkin JD, Goldberg AP.
Apolipoprotein E genotype and exercise training induced increases in
plasma high-density lipoprotein (HDL) and HDL2-cholesterol levels in
overweight men. Metabolism 1999;48:943-945.

Hand BD, McCole SD, Brown MD, Park JJ, Ferrell RE, Huberty A, et al.
NOS3 gene polymorphisms and exercise hemodynamics in
postmenopausal women. Int J Sports Med 2006;27:951-958.

238



69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

Hautala AJ, Leon AS, Skinner JS, Rao DC, Bouchard C, Rankinen T.
Peroxisome proliferator-activated receptor-delta polymorphisms are
associated with physical performance and plasma lipids: the HERITAGE
Family Study. Am J Physiol Heart Circ Physiol 2007;292:H2498-2505.

Hottenga JJ, Whitfield JB, de Geus EJ, Boomsma DI, Martin NG.
Heritability and stability of resting blood pressure in Australian twins.
Twin Res Hum Genet 2006;9(2):205-209.

Huygens W, Thomis MA, Peeters MW, Aerssens J, Vlietinck R, Beunen
GP. Quantitative trait loci for human muscle strength: linkage analysis of
myostatin pathway genes. Physiol Genomics. 2005;22:390-397.

Huygens W, Thomis MA, Peeters MW, Vlietinck RF, Beunen GP.
Determinants and upper-limit heritabilities of skeletal muscle mass and
strength. Can J Appl Physiol 2004;29(2):186—-200.

Hunt MS, Katzmarzyk PT, Pérusse L, Rice T, Rao DC, Bouchard C.
Familial resemblance of 7-year changes in body mass and adiposity. Obes
Res 2002;10(6):507-517.

[emitsu M, Miyauchi T, Maeda S, Sakai S, Fujii N, Miyazaki H, et al.
Cardiac hypertrophy by hypertension and exercise training exhibits
different gene expression of enzymes in energy metabolism. Hypertens
Res 2003;26(10):829—-837.

Ingelsson E, Larson MG, Vasan RS, O’Donnell CJ, Yin X, Hirschhornet
JN, et al. Heritability, linkage, and genetic associations of exercise
treadmill test responses. Circulation 2007;115:2917-2924.

Yang N, MacArthur DG, Gulbin JP, Hahn AG, Beggs AH, Easteal S,
North K. ACTN3 genotype is associated with human elite athletic
performance. Am J Hum Genet 2003;73:627-631.

Yuan HY, Chiou JJ, Tseng WH, Liu CH, Liu CK, Lin Y], et al
FASTSNP: an always up-to-date and extendable service for SNP function
analysis and prioritization. NAR 2006;34.

Yue P, Melamud E, Moult J. SNPs3D: candidate gene and SNP selection
for association studies. BMC Bioinformatics 2006;22(7):166.

Jamshidi Y, Montgomery HE, Hense HW, Myerson SG, Torra IP, World
MJ, et al. Peroxisome proliferator-activated receptor alpha gene regulates
left ventricular growth in response to exercise and hypertension.
Circulation 2002;105:950-955.

Jones A, Montgomery HA, Woods DR. Human performance: a role for
the ACE genotype? Exerc Sport Sci Rev 2002;30:184-180.

239


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_AbstractPlus&term=%22Yue+P%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_AbstractPlus&term=%22Melamud+E%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_AbstractPlus&term=%22Moult+J%22%5BAuthor%5D

1.

82.

83.
&4.
85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

Jones A, Woods D. Skeletal muscle RAS and exercise performance. Int J
Biochem Cell Biol 2003;35:855-866.

Kim JS, Cho JR, Park S, Shim J, Kim JB, Cho DK, et al. Endothelial
nitric oxide synthase Glu298Asp gene polymorphism is associated with

hypertensive response to exercise in well-controlled hypertensive
patients. Yonsei Med J 2007;48:389-95.

Kucinskas V. Genomo jvairové: lietuviai Europoje. (I leidimas) 2004.
Kuéinskas V. Genetika. Sviesa, Kaunas 2001.

Kuklys V, Blauzdys V. Kiino kultiiros teorijos ir metodikos terminai bei
savokos. Mokymo priemone kiino kultiiros specialybés studentams.
Vilnius 2000. p.4-88.

Kuntsi J, Rogers H, Swinard G, Borger N, van der Meere J, Rijsdijk F,
Asherson P. Reaction time, inhibition, working memory and 'delay

aversion' performance: genetic influences and their interpretation.
Psychol Med 2006;36(11):1613—-1624.

Kupper N, Willemsen G, Riese H, Posthuma D, Boomsma DI, de Geus
EJ. Heritability of daytime ambulatory blood pressure in an extended
twin design. Hypertension 2005;45(1):80-85.

Lefebvre P, Chinetti G, Fruchart JC, Staels B. Sorting out the roles of
PPARa in energy metabolism and vascular homeostasis Jean-Charles and
Bart. J Clin Invest 2006;116:571-580.

Lehman JJ, Boudina S, Banke NH, Sambandam N, Han X, Young DM, et
al. The transcriptional coactivator PGC-1alpha is essential for maximal

and efficient cardiac mitochondrial fatty acid oxidation and lipid
homeostasis. Am J Physiol Heart Circ Physiol 2008;295(1):185-196.

Liang H, Walter F. PGC-1a: a key regulator of energy metabolism. Adv
Physiol Educ 2006;30:145-151.

Lin J, Wu H, Tarr PT, Zhang CY, Wu Z, Boss O, et al. Transcriptional
co-activator PGC-1 drives the formation of slow-twitch muscle fibres.
Nature 2002;418:797-801.

Lippi G, Longo UG, Maffulli N. Genetics and sports. Br Med Bull
2009;7:1-21.

Lucia A, Gomez-Gallego F, Barroso I, Rabadan M, Bandrés F, San Juan
AF, et al. PPARGCIA genotype (Gly482Ser) predicts exceptional
endurance capacity in European men. J Appl Physiol 2005;99(1):344—
348.

240



94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

Lucia A, Martin MA, Esteve-Lanao J, San Juan AF, Rubio JC, Olivan J,
Arenas J. C34T mutation of the AMPDI gene in an elite white runner.
British J Sports Med 2006;40:7-10.

MacArthur DG, North KN. A gene for speed? The evolution and function
of alpha-actinin-3. Bioassays 2004;26:786—795.

MacArthur DG, Seto JT, Chan S, Quinlan KG, Raftery JM, Turner N, et
al. An Actn3 knockout mouse provides mechanistic insights into the
association between a-actinin-3 deficiency and human athletic
performance. Hum Mol Genet 2008;17:1076—1086.

Maeda S, Murakami H, Kuno S, Matsuda M, Murakami K. Individual
variations in exercise training-induced physiological effects and genetic
factors. International Journal of Sport and Health Science 2006;4:339—
347.

Margaria R, Aghemo P, Rovelli E. Measurement of muscular power
(anaerobic) in man. J Appl Physiol 1966;21:1662—1664.

McClearn GE, Svartengren M, Pedersen NL, Heller DA, Plomin R.
Genetic and environmental influences on pulmonary function in aging
Swedish twins. J Gerontol 1994;49(6):264-268.

Milasius K. IStvermé lavinanciy sportininky organizmo adaptacija prie
fiziniy krtiviy. Vilnius, 1997. p. 18-150.

Mills MA, Yang N, Weinberger RP, Vander Woude DL, Beggs AH,
Easteal S, North K: Differential expression of the actin-binding proteins,
-actinin-2 and -3, in different species: implications for the evolution of
functional redundancy. Hum Mol Genet 2001;10:1335—-1346.

Missitzi J, Geladas N, Klissouras V. Heritability in neuromuscular
coordination: implications for motor control strategies. Med Sci Sports
Exerc 2004;36(2):233-240.

Myerson SG, Montgomery HE, Whittingham M, Jubb M, World MJ,
Humphries SE, Pennell DJ. Left ventricular hypertrophy with exercise

and ace gene insertion/deletion polymorphism: a randomized controlled
trial with Losartan. Circulation. 2001;103:226-230.

Montgomery H, Clarkson P, Barnard M, Bell J, Brynes A, Dollery C, et
al. Angiotensin-converting enzyme gene insertion/deletion polymorphism
and response to physical training. Lancet 1999;353:541-545.

241


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Bell%20J%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Brynes%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Dollery%20C%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstractPlus

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

Montgomery HE, Clarkson P, Dollery CM, Prasad K, Losi MA,
Hemingway H, et al. Association of angiotensin-converting enzyme gene
I/D polymorphism with change in left ventricular mass in response to
physical training. Circulation 1997;96:741-747.

Montgomery HE, Marshall R, Hemingway H, Myerson S, Clarkson P,
Dollery C, et al. Human gene for physical performance. Nature
1998;393:221-222.

Mooren FC, Volker K. Molecular and Cellular Exercise Physiology. In:
Human kinetics, 2005. p. 45-54.

Moran C, Yang N, Bailey M, Tsiokanos A, Pamurtas A, MacArthur DG,
et al. Association analysis of the ACTN3 R577X polymorphism and
complex quantitative body composition and performance phenotypes in
adolescent Greeks. Eur ] Hum Genet 2007;15:88-93.

Moran CN, Vassilopoulos C, Tsiokanos A, Jamurtas AZ, Bailey MES,
Wilson RH, Pitsiladis YP. Effects of interaction between angiotensin I-

converting enzyme polymorphisms and lifestyle on adiposity in
adolescent Greeks. Obes Res 2005;13:1499-1504.

Moran CN, Vassilopoulos C, Tsiokanos A, Jamurtas AZ, Bailey MES,
Montgomery HE, et al. The associations of ACE polymorphisms with
physical, physiological and skill parameters in adolescents. Eur J Hum
Genet 2006;14:332-339.

Mustelin L, Silventoinen K, Pietildinen K, Rissanen A, Kaprio J. Physical
activity reduces the influence of genetic effects on BMI and waist
circumference: a study in young adult twins. Int J Obes (Lond)
2009;33(1):29-36.

Nazarov IB, Woods DR, Montgomery HE, Shneider OV, Kazakov VI,
Tomilin NV, Rogozkin VA. The angiotensin converting enzyme I/D

polymorphism in Russian athletes European Journal of Human Genetics
2001;9:797-801.

Nicholls MG, Robertson JIS. The renin-angiotensin system. J Hum
Hypertens 2000;14:649—-666.

Niemi AK, Majamaa K. Mitochondrial DNA and ACTN3 genotypes in
Finnish elite endurance and sprint athletes. Eur J Hum Genet
2005;13:965-969.

Nieminen T, Lehtimaki T, Laiho J, Rontu R, Niemeld K, K66bi T, et al.
Effects of polymorphisms in betal-adrenoceptor and alpha-subunit of G

protein on heart rate and blood pressure during exercise test. The Finnish
Cardiovascular Study. J Appl Physiol 2006;100:507-11.

242



116.

117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

Nitz I, Ewert A, Klapper M, DoEring F. Analysis of PGC-1a variants
Gly482Ser and Thr612Met concerning their PPARc2-coactivation

function. Biochemical and Biophysical Research Communications
2007;353:481-486.

Nedeljkovic A., Mirkov D.M., Pazin N., Jaric S., Evaluation of Margaria
staircase test: the effect of body size, Eur. J. Appl. Physiol., 2007, 100,
115-120.

North K. Why is a-Actinin-3 Deficiency So Common in the General
Population? The Evolution of Athletic Performance. Twin Research and
Human Genetics 2008;11(4):384—-394.

North KN, Yang N, Wattanasirichaigoon D, Mills M, Easteal S, Beggs
AH. A common nonsense mutation results in a-actinin-3 deficiency in the
general population. Nature Genetics 1999;21:353-354.

Norton K, Wittingham N, Carter L, Kerr D, Gore C, Marfell-Jones M.
Measurement techniques in anthropometry. Ed. Norton K, Olds T,

editors. Antropometrica. University of New South Wales Press. Sidney.
1996. p. 25-75.

Ohno H, Kizaki T, Suzuki K, Hitomi1 Y, Nakano N, Sakurai T, et al., Is
angiotensin I-converting enzyme I/D polymorphism associated with

endurance performance and/or high altitude adaptation? Adv Exerc
Sports Physiol 2005;11(2):41-54.

Okuda E, Horii D, Kanou T. Genetic and environmental effects on
physical fitness and motor performance. International Journal of Sport
and Health Science 2005;3:1-9.

Payne J, Montgomery H. The renin—angiotensin system and physical
performance. Biochemical Society Transactions 2003;31(6): 1286—1289.

Papadimitriou ID, Papadopoulos C, Kouvatsi A, Triantaphyllidis C. The
ACTN3 gene in elite Greek track and field athletes. Int J Sports Med
2008;29(4):352-355.

Peeters MW, Thomis MA, Claessens AL, Loos RJ, Maes HH, Lysens R,
et al. Heritability of somatotype components from early adolescence into

young adulthood: a multivariate analysis on a longitudinal twin study.
Ann Hum Biol 2003;30(4):P402—418.

Peeters MW, Thomis MA, Loos RJ, Derom CA, Fagard R, Claessens AL,
et al. Heritability of somatotype components: a multivariate analysis. Int J
Obes (Lond) 2007;31(8):1295-1301.

243



127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.

Peeters M.W, Thomis MA, Maes HH, Loos RJ, Claessens AL, Vlietinck
R, Beunen GP. Genetic and environmental causes of tracking in

explosive strength during adolescence. Behav Genet 2005;35(5):551-
563.

Perusse L, Gagnon J, Province MA, Rao DC, Wilmore JH, Leon AS, et
al. Familial aggregation of submaximal aerobic performance in the
HERITAGE Family Study. Med Sci Sports Exerc 2001;33:597-604.

Pescatello LS, Kostek MA, Gordish-Dressman H, Thompson PD, Seip
RL, Price TB, et al. ACE ID genotype and the muscle strength and size

response to unilateral resistance training. Med Sci Sports Exerc
2006;38(6):1074-81.

Plat AW, Stoffers HE, de Leeuw PW, van Schayck CP, Soomers FL,
Kester AD, et al. Sex-specific effect of the alpha-adducin (G460W) and
AGTR1 (A1166C) polymorphism on carotid intima-media thickness. J
Hypertens 2009, PMID: 19620885 (in press).

Poderys J, Seibutien¢ A, Vainoras A, Tutkus E, Bielitinas VV, Kilkiené¢ I,
ir kt. Kineziologijos pagrindai: mokomoji knyga. KMU leidykla, Kaunas,
2004. p. 200-282.

Poderys J, Visagurskien¢ K. Sporto mokslo formavimosi ypatumai pagal
modelj ,,Praeitis — dabartis — ateitis* Sporto mokslas 2006.

Prior SJ, Hagberg JM, Paton CM, Douglass LW, Brown MD,
McLenithan JC, Roth SM. DNA sequence variation in the promoter
region of the VEGF gene impacts VEGF gene expression and maximal
oxygen consumption. Am J Physiol Heart Circ Physiol 2006;290:H1848—
1855.

Puigserver P, Spiegelman BM. Peroxisome proliferator-activated
receptor-gamma coactivator 1 alpha (PGC-1 alpha): transcriptional
coactivator and metabolic regulator. Endocr Rev 2003;24:78-90.

Pukénas K. Sportiniy tyrimy duomeny analizé SPSS programa:
mokomoji knyga. Kaunas: LKKA, 2005.

Rakus D, Mamczur P, Gizak A, Dus D, Dzugaj A. Colocalization of
muscle FBPase and muscle aldolase on both sides of the Z-line. Biochem
Biophys Res Commun 2003;311:294-299.

Rankinen T, An P, Pérusse L, Rice T, Chagnon YC, Gagnon J, et al.
Genome-wide linkage scan for exercise stroke volume and cardiac output
in the HERITAGE Family Study. Physiological Genomics 2002;10:57—
62. (a)

244



138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

145.

146.

Rankinen T, An P, Rice T, Sun G, Chagnon YC, Gagnon J, et al.
Genomic scan for exercise blood pressure in the Health, Risk Factors,
Exercise Training and Genetics (HERITAGE) Family Study.
Hypertension 2001;38:30-37.

Rankinen T, Bray M, Hagberg JM, Perusse L, Roth SM, Wolfarth B,
Bouchard C. The Human Gene Map for Performance and Health-Related
Fitness Phenotypes: The 2005 Update. Med Sci Sports Exerc
2006;38(11):1863—1888.

Rankinen T, Gagnon J, Perusse L, Chagnon YC, Rice T, Leon AS, et al.
AGT M235T and ACE ID polymorphisms and exercise blood pressure in
the HERITAGE Family Study. Am J Physiol Heart Circ Physiol
2000;279:H368-374. (a)

Rankinen T, Perusse L, Gagnon J, Chagnon YC, Leon AS, Skinner JS, et
al. Angiotensin-converting enzyme ID polymorphism and fitness
phenotype in the HERITAGE Family Study. J Appl Physiol.
2000;88:1029-1035. (b)

Rankinen T, Pérusse L, Rauramaa R, Rivera MA, Wolfarth B, Bouchard
C. The human gene map for performance and health-related fitness
phenotypes: the 2001 update. Special Report Medicine & Science in
Sports & Exercise 2002;34(8):1219—-1233. (b)

Rankinen T, Rice T, Perusse L, Chagnon YC, Gagnon J, Leon AS, et al.
NOS3 Glu298Asp genotype and blood pressure response to endurance
training: the HERITAGE Family Study. Hypertension. 2000;36:885—-889.

(c)

Rauramaa R, Kuhanen R, Lakka TA, Viisdnen SB, Halonen P, Alén M,
et al. Physical exercise and blood pressure with reference to the
angiotensinogen M235T polymorphism. Physiol Genomics. 2002;10:71—
77.

Rico-Sanz J, Rankinen T, Joanisse DR, Leon AS, Skinner JS, Wilmore
JH, et al. Associations between cardiorespiratory responses to exercise
and the C34T AMPDI1 gene polymorphism in the HERITAGE Family
Study. Physiol Genomics. 2003;14:161-166.

Rico-Sanz J, Rankinen T, Rice T, Leon AS, Skinner JS, Wilmore JH, et
al. Quantitative trait loci for maximal exercise capacity phenotypes and
their responses to training in the HERITAGE Family Study. Physiol
Genomics. 2004;16:256-60.

245



147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

156.

157.

Rigat B, Hubert C, Corvol P, Soubrier F. PCR detection of the
insertion/deletion polymorphism of the human angiotensin converting

enzyme gene (DCP1) (dipeptidylcarboxypeptidasel). Nucl Acids Res
1992;20:1433.

Rijsdijk FV, Riese H, Tops M, Snieder H, Brouwer WH, Smid HG,
Ormel J. Neuroticism, recall bias and attention bias for valenced probes: a
twin study. Psychol Med 2009;39(1):45-54.

Robinson DM, Ogilvie RW, Tullson P, Terjung R. Increased peak
oxygen consumption of trained muscle requires increased electron flux
capacity. Appl Physiol 1994;77(4):1941-1952.

Roth SM, Walsh S, Liu D, Metter EJ, Ferrucci L, Ben FH. The ACTN3
R577X nonsense allele is underrepresented in elite-level strength athletes.
Eur J Hum Genetics Nature Publishing Group 2007:1018-4813.

Roth SM. Genetics Primer for Exercise Science and Health. Primers in
Exercise Science Series. In: Human kinetics, 2007; p. 113-127.

Rubio JC, Martin MA, Rabadan M, Gomez-Gallego F, San Juan AF,
Alonso JM, et al. Frequency of the C34T mutation of the AMPD1 gene in

world-class endurance athletes: does this mutation impair performance? J
Appl Physiol 2005;98:2108-2112.

Ruchat SM, Rankinen T, Weisnagel SJ, Rice T, Rao DC, Bergman RN, et
al. Improvements in glucose homeostasis in response to regular exercise
are influenced by the PPARG Prol2Ala variant: results from the
HERITAGE Family Study. Diabetologija 2010;53(4):679—689.

Ruiz JR, Gomez-Gallego F, Santjago C, Gonzalez-Freire M, Verde Z,
Foster C, Lucia A. Is there an optimum endurance polygenic profile? The
Journal of Physiology 2009;587:1527-1534.

Russel AP, Feilchenfeldt Y, Schreiber S, Praz M, Crettenand A, Gobelet
C, et al. Endurance training in humans leads to fiber type-specific
increases in levels of peroxisome proliferator-activated receptor-
ycoactivator-1 and peroxisome proliferator-activated receptor-o in
skeletal muscle. Diabetes 2003;52:2874-2881.

Sayer AA, Syddall H, O’Dell SD, Chen X, Briggs PJ, Briggs R, et al.
Polymorphism of the IGF2 gene, birth weight and grip strength in adult
men. Age Ageing. 2002;31:468—470.

Saplinskas J, Griau¢iy raumenys, molekulés, judéjimas. Vilnius, 2004. p.
11-100.

246



158.

159.

160.

161.

162.

163.

164.

165.

166.

167.

168.

Saunders CJ, Xenophontos SL, Cariolou MA, Anastassiades LC, Noakes
TD, Collins M. The bradykinin beta 2 receptor (BDKRB2) and
endothelial nitric oxide synthase 3 (NOS3) genes and endurance

performance during ironman triathlons. Hum Mol Genet 2006;15:979—
987.

Schmidt RF, Thews G. Human physiology. Springer-Verlag, New York,
1996.

Schrager MA, Roth SM, Ferrell RE, Metter EJ, Russek-Cohen E, Lynch
NA, et al. Insulin-like growth factor-2 (IGF2) genotype, fat-free mass,
and muscle performance across the adult life span. J Appl Physiol
2004;97:2176-2183.

Scott R., Moran C., Wilson R., Onywera V., Boit M., Goodwin W., et al.,
No association between Angiotensin Converting Enzyme (ACE) gene
variation and endurance athlete status in Kenyans, Comp. Biochem.
Physiol. A. Mol. Integr. Physiol., 2005, 141(2), 169-175.

Seibert MJ, Xue QL, Fried LP, Walston JD. Polymorphic variation in the
human myostatin (GDF-8) gene and association with strength measures
in the Women’s Health and Aging Study II cohort. J Am Geriatr Soc
2001;49:1093-1096.

Seibutien¢ A. Fiziniy pratimy ijtaka organizmo sandarai ir funkcijai.
Vilnius, 2004. p. 15-23.

Sharma P, Middelberg RP, Andrew T, Johnson MR, Christley H, Brown
MJ. Heritability of left ventricular mass in a large cohort of twins.
Hypertens 2006;24(2):321-324.

Silventoinen K, Magnusson PK, Tynelius P, Kaprio J, Rasmussen F.
Heritability of body size and muscle strength in young adulthood: a study
of one million Swedish men. Genet Epidemiol 2008;32(4):341-349.

Silventoinen K, Posthuma D, van Beijsterveldt T, Bartels M, Boomsma
DI. Genetic contributions to the association between height and
intelligence: Evidence from Dutch twin data from childhood to middle
age. Genes Brain Behav 2006;5(8):585-595.

Silventoinen K, Sammalisto S, Perola M, Boomsma DI, Cornes BK,
Davis C, et al. Heritability of adult body height: a comparative study of
twin cohorts in eight countries. Twin Res 2003;6(5):399—408.

Simoneau JA, Bouchard C. Genetic determinism of fiber type proportion
in human skeletal muscle. FASEB J.1995;9:1091-1095.

247



169.

170.

171.

172.

173.

174.

175.

176.

177.

178.

179.

Skernevicius J, Raslanas A, Dadeliene R. Sporto mokslo tyrimy
metodologija. LSIK Vilnius. 2004. p. 106-214.

Snieder H, Harshfield GA, Treiber FA. Heritability of blood pressure and
hemodynamics in African- and European-American youth. Hypertension
2003;41(6):1196-1201.

Souren NY, Paulussen AD, Loos RJ, Gielen M, Beunen G, Fagard R, et
al. Anthropometry, carbohydrate and lipid metabolism in the East
Flanders Prospective Twin Survey: heritabilities. Diabetologia
2007;50(10):2107-2116.

Spielmann N, Leon S, Rao DC, Rice T, Skinner JS, Rankinen T, and
Bouchard C. Genome-wide linkage scan for submaximal exercise heart
rate in the HERITAGE family study. Am J Physiol Heart Circ Physiol
2007;293:H3366-3371.

Stefan N, Thamer C, Staiger H, Machicao F, Machann J, Schick F, et al.
Genetic variations in PPARD and PPARGCI1A determine mitochondrial
function and change in aerobic physical fitness and insulin sensitivity
during lifestyle intervention. J Clin Endocrinol Metab. 2007;92:1827—
1833.

Stewart C and Rittweger J. Adaptive processes in skeletal muscle:
Molecular regulators and genetic influences. J Musculoskelet Neuronal
Interact 2006;6(1):73—-86.

Stins JF, de Sonneville LM, Groot AS, Polderman TC, van Baal CG,
Boomsma DI. Heritability of selective attention and working memory in
preschoolers. Behav Genet 2005;35(4):407—416.

Stins JF, van Baal GC, Polderman TJ, Verhulst FC, Boomsma DI.
Heritability of Stroop and flanker performance in 12-year old children.
BMC Neurosci 2004;3:5-49.

Strachan T, Read AP. Human molecular genetics. 3" edition. Garland
2004.

Swan L, Birnie DH, Padmanabhan S, Inglis G, Connell JM, Hillis WS.
The genetic determination of left ventricular mass in healthy adults. Eur
Heart J 2003;24(6):577-582.

Tanriverdi H, Evrengul H, Kaftan A, Dursunoglu D, Turgut S, Akdag B,
Kilic M. Effects of Angiotensin-Converting Enzyme Polymorphism on
Aortic Elastic Parameters in Athletes. Cardiology 2005;104:113—119.

248



180.

181.

182.

183.

184.

185.

186.

187.

188.

189.

190.

Tarnopolsky MA, Parise G, Gibala MJ, Graham TE, Rush JW.
Myoadenylate deaminase deficiency does not affect muscle anaplerosis
during exhaustive exercise in humans. J Physiol 2001;533(3):881-889.

Thompson PD, Tsongalis GJ, Seip RL, Bilbie C, Miles M, Zoeller R, et
al. Apolipoprotein E genotype and changes in serum lipids and maximal
oxygen uptake with exercise training. Metabolism 2004;53:193-202.

Thompson WR, Binder-Macleod SA. Association of genetic factors with
selected measures of physical performance. Phys Ther 2006;86:585-591.

Tiainen K, Sipild S, Kauppinen M, Kaprio J, Rantanen T. Genetic and
environmental effects on isometric muscle strength and leg extensor
power followed up for three years among older female twins. J Appl
Physiol 2009;106(5):1604—-1610.

Tiainen K, Sipild S, Alen M, Heikkinen E, Kaprio J, Koskenvuo M, et al.
Heritability of maximal isometric muscle strength in older female twins. J
Appl Physiol 2004;96(1):173—180.

Tsianos G, Sanders J, Dhamrait S, Humphries S, Montgomery H, Stan G.
The ACE gene insertion/deletion polymorphism and elite endurance
swimming. Eur J Appl Physiol 2004;92:360-362.

Turgut G, Turgut S, Genc O, Atalay A, Atalay EO. The angiotensin
converting enzyme I/D polymorphism in Turkish athletes and sedentary
controls. Acta Medica (Hradec Kralove) 2004;47:133—136.

Vasan RS, Larson MG, Aragam J, Wang TJ, Mitchell GF, Kathiresan S,
et al. Genome-wide association of echocardiographic dimensions,
brachial artery endothelial function and treadmill exercise responses in
the Framingham Heart Study. BMC Med Genet 2007;8(1):S2.

Vincent B, De Bock K, Ramaekers M, Van den Eede E, Van Leemputte
M, Hespel PJ, Thomis M. ACTN3 (R577X) genotype is associated with
fiber type distribution. Physiol Genomics 2007;32:58—63.

Wagner H, Thaller S, Dahse R, Sust M. Biomechanical muscle properties
and angiotensin-converting enzyme gene polymorphism: a model-based
study. Eur J Appl Physiol 2006;98:507-515.

Wang P, Ma LH, Wang HY, Zhang W, Tian Q, Cao DN, et al.
Association between polymorphisms of vitamin D receptor gene Apal,
Bsml and Taql and muscular strength in young Chinese women. Int J
Sports Med 2006;27:182—186.

249



191.

192.

193.

194.

195.

196.

197.

198.

Williams AG, Dhamrait SS, Wootton PTE, Day SH, Hawe E, Payne JR,
et al. Bradykinin receptor gene variant and human physical performance.
J Appl Physiol 2004;96:938-942.

Williams AG and Folland JP. Similarity of polygenic profiles limits the
potential for elite human physical performance. J Physiol 2008;586:113—
121.

Williams AG, Day SH, Folland JP, Gohlke P, Dhamrait S, Montgomery
HE. Circulating angiotensin converting enzyme activity is correlated with
muscle strength. Med Sci Sports Exerc 2005;37(6):944-948.

Windelinckx A, De Mars G, Beunen G, Aerssens J, Delecluse C, Lefevre
J, Thomiset MAI. Polymorphisms in the vitamin D receptor gene are

associated with muscle strength in men and women. Osteoporos Int
2007;18:1235-1242.

Zeegers MP, Rijsdijk F, Sham P, Fagard R, Gielen M, De Leeuw PW,
Vlietinck R. The contribution of risk factors to blood pressure heritability
estimates in young adults: the East flanders prospective twin study. Twin
Res 2004;7(3):245-253.

Zhao B, Moochhala SM, Tham S, Lu J, Chia M, Byrne C, et al.
Relationship between angiotensin-converting enzyme ID polymorphism
and VO(2max) of Chinese males. Life Sci 2003;73:2625-2630.

Zillikens MC, Yazdanpanah M, Pardo LM, Rivadeneira F, Aulchenko
YS, Oostra BA, et al. Sex-specific genetic effects influence variation in
body composition. Diabetologia 2008;51(12):2233-2241.

AxmeroB 1. U. MonekynspHas renetuka cnopra. M. :CoBeTckuid copr,
2009. c. 119-300.

250



PADEKA

Rengiant Si mokslinj darbq pagrindiné jo dalis buvo atlikta
Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Zmogaus ir medicininés
genetikos katedroje.

Uz darbo idéjq ir suteiktq galimybe jq igyvendinti dékoju
moksliniam vadovui prof. habil. dr. Vaiduciui Kucinskui. Gerbiamam
Profesoriui  ypac¢ noriu padékoti uz idéjy bei siekiy akademine
tolerancijq ir palaikymq, mokymq placiau Zvelgti | mokslo ir gyvenimo
problemas, galimybe dirbti mokslo-tiriamaqji darbq Vilniaus universiteto
Medicinos fakulteto Zmogaus ir medicininés genetikos katedros
laboratorijoje.

Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Zmogaus ir medicininés
genetikos katedros recenzentams dékoju uz pastabas ir patarimus rasant
mokslo-tiriamqji darbq.

Nuosirdziai dékoju visam Zmogaus ir medicininés genetikos
katedros kolektyvui - uz demesingumq, suteiktq visokeriopq pagalbgq,
patarimus, draugiskq darbo aplinkq, palaikymq ir nuosirdy bendravimaq.

Lietuvos olimpinio sporto centro direktoriui Linui Tubeliui
dékoju  uz  idéjos  palaikymq,  finansavimq,  pagalbq  bei
bendradarbiavimq. Nuosirdi padéka Lietuvos olimpinio sporto centro
administracijai ir Sporto medicinos skyriaus kolektyvui, treneriams ir
ypac sportininkams, be kuriy visi tyrimai ir Sis darbas nebiity atliktas.

Dékoju Vilniaus sporto medicinos centro vadovui Edmundui
Svedui, gydytojams ir centro darbuotojams uZ bendradarbiavimq,
pagalbq renkant kraujo méginius bei kitus tyrimams biitinus duomenis.

Nuosirdziai deékoju Vilniaus pedagoginio universiteto Sporto
metodikos katedros vedéjui prof. habil. dr. Kaziui MilaSiui uz pagalbgq,
kantrybe, vertingus patarimus bei diskusijas rasant i darbq. Taip pat
dékoju Vilniaus pedagoginio universiteto Sporto mokslo instituto
laboratorijos darbuotojams uz pagalbq renkant duomenis.

Doc. dr. Audronei Jakaitienei ir dr. Erinijai Pranckevicienei
noriu padékoti uz nejkainojamus patarimus sprendziant statistinio
duomeny apdorojimo problemas, o redaktoréms Ausrei Masiukaitei ir
Albinai Treciokaitei — uz pagalbq redaguojant mokslinio darbo tekstq.

Taip pat noriu padékoti savo patiems artimiausiems bei
mylimiausiems Zmonéms uz palaikymq, pagalbq ir supratimq.
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