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SANTRAUKA

Magistrinio baigiamojo darbo autoré: VU MF Farmacijos studijy programos V kurso studenté
Gabrielé Dziugaite

Mokslinio darbo vadové: Prof., Dr. Violeta Kvedariené, VU MF Klinikinés medicinos institutas,
kratinés ligy, imunologijos ir alergologijos klinika, Vilnius, Lietuva.

Pavadinimas: Nevaisingumo ir alerginiy ligy sasajos

Darbo tikslas: Atlikti vaisingy ir neaiskios kilmés nevaisingumo diagnozg¢ turin¢iy motery atvejy
analize, jvertinti alergijos buitiniams alergenams klinika ir molekulinj komponentinj profilj.

Darbo uZdaviniai: 1. Palyginti vaisingy ir neaiskios kilmés nevaisingumo diagnozg¢ turin¢iy motery
alerginiy susirgimy daznj. 2. ISanalizuoti vaisingy motery ir motery, kurioms yra diagnozuotas
neaiskios kilmés nevaisingumas alerginiy susirgimy klinikinés iSraiSkos skirtumus. 3. Palyginti
molekulinio komponentinio profilio skirtumus.

Tyrimo metodai: Perspektyvusis stebimasis tyrimas buvo atliktas dviem etapais, remiantis
patvirtintais Lietuvos bioetikos komiteto leidimais. Pirmojo etapo metu buvo vykdoma apklausa,
apziiira ir medicininiy duomeny perzitira. Remiantis jtraukimo ir nejtraukimo kriterijais | tyrima
atrinkta 40 pacienciy. IS jy 16 neaiSkios kilmés nevaisinguma turin¢ios moterys ir 24 vaisingos
pacientés. Antrojo etapu metu buvo paimti veninio kraujo serumo €miniai molekulinés alerginés
diagnostikos ALEX? , Allergy Explorer” tyrimui. Atlikta mazy iméiy statistiné duomeny analizé
naudojant Microsoft Excel 2016 ir R Commander (4.3.3 versija) su Recmdr paketu (2.9-2 versija)
programa.

Rezultatai: Pagal visy tiriamyjy anamneze 14 (35,00%) pacienéiy tvirtino, jog turi su alergija
susijusiy ligy, o 26 (65,00%) pacienciy teigé, jog jokiy alerginiy ligy neturi. Atskirai nevaisingy
pacienciy grupéje alerginés ligos diagnoze turéjo 8 (50,00%) moterys, vaisingy — 6 (25,00%)
pacientés. Sergamumo alerginémis ligomis pasiskirstymas tarp tiriamyjy grupiy parodé, jog abejose
grupése yra didziausias sergamumas atopiniu dermatitu. Vaisingy motery grupéje 5 (21,00%)
pacientés, nevaisingy - 5 (31,00%) moterys. Nepaisant to visos p reik§més tarp tiriamyjy grupiy yra
>0,05, tai parodo, jog statistiSkai reikSmingy skirtumy tarp alerginiy ligy ir vaisingumo néra. Pagal
atlikto ALEX? tyrimo rezultatus buvo nustatytas pacien¢iy molekulinis komponentinis jsijautrinimo
alergenams profilis. Bendrai 26 (65,00%) tiriamosios buvo jautrios bent vienam molekuliniam
alerginiam komponentui, 0 14 (35,00%) motery neturéjo jokio jautrumo. Atsizvelgiant | paciencéiy
grupes 11 (69,00 %) neaiskios kilmés nevaisinguma turinéiy, 11 (46,00%) vaisingy motery pasizymi
sensibilizacija bent vienam molekuliniam alerginiam komponentui. Pastebétas statistiSkai
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reikSmingas sensibilizacijos namy dulkiy erkiy D. pteronyssinus (Der p 23) molekuliniam alerginiam
komponentui skirtumas, kuomet p reik§me <0,05 (p=0,0488). Taciau statistiskai reikSmingy skirtumy
tarp pacienciy jsijautrinimo kitoms molekuliniy alerginiy komponenty grupéms néra. Jautrumo
visi§kai nerasta pieno, kiausiniy, javy, prieskoniy, sékly ir kt. grupése.

ISvados: 1. Nustatyta, jog neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoze turincios pacientés j alerginius
susirgimus yra linkusios dazniau nei vaisingos moterys. 2. Nustatyta, jog vaisingy ir neaiskios kilmés
nevaisingumo diagnoze turiniy motery alerginiy susirgimy klinika statistiSkai reikSmingai
nesiskyre, abi tiriamosios grupés pasizyméjo didziausiu atopinio dermatito sergamumu. 3. Nustatyti
molekuliniy komponentiniy profiliy skirtumai tarp tiriamyjy pacienciy, statistiSkai reikSmingy
skirtumy nepastebéta. [Sskyrus Der p 23 molekulinj komponenta, kuris buvo statistiskai reikSmingas,
jam didesnj jsijautrinimg turéjo neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoz¢ turin¢ios moterys.
Raktiniai ZodZiai: alerginés ligos, nevaisingumas, neaiskios kilmés nevaisingumas, ALEX2 Allergy

Explorer, jsijautrinimas, molekuliniai komponentai.



ABSTRACT

The Author: Gabrielé Dziugaité, 5" year student of Master's Degree in Pharmacy at Vilnius

University, Faculty of Medicine

Academic supervisor: Prof., Dr. Violeta Kvedariené, Vilnius University Faculty of Medicine,
Institute of Clinical Medicine, Clinic of Chest Diseases, Immunology and Allergology, Vilnius,
Lithuania.

Title: Correlation between Allergic Diseases and Infertility

The aim of the study: To perform a case-control analysis of fertile women and women diagnosed
with infertility of unknown origin, to assess the clinical and molecular component profile of allergy

to household allergens.

Objectives: 1. To compare the incidence of allergic disorders in fertile women and women with a
diagnosis of infertility of unknown origin. 2. To analyse differences in the clinical presentation of
allergic disorders between fertile women and women with a diagnosis of infertility of unknown
origin. 3. To compare differences in molecular component profiles.

Materials and methods: The prospective observational study was conducted in two phases, based
on the approvals of the Lithuanian Bioethics Committee. The first phase consisted of interviewing,
examination and review of medical records. Based on inclusion and exclusion criteria, 40 patients
were selected for the study. Of these, 16 women with infertility of unknown origin and 24 fertile
patients. In a second step, venous blood serum samples were collected for the molecular allergy
diagnostic ALEX? Allergy Explorer test. Statistical analysis of the small sample data was performed
using Microsoft Excel 2016 and R Commander (version 4.3.3) with Rcmdr package (version 2.9-2).
Results: According to the medical history of all subjects, 14 (35.00%) patients claimed to have
allergy-related diseases, while 26 (65.00%) patients claimed to have no allergic diseases. Separately,
8 (50.00%) women in the infertile group and 6 (25.00%) in the fertile group had a diagnosis of allergic
disease. The distribution of the incidence of allergic diseases between the groups showed that both
groups had the highest incidence of atopic dermatitis. In the fertile group there were 5 (21.00%)
patients, in the infertile group - 5 (31.00%) women. Nevertheless, all p-values between the study
groups are >0.05, indicating that there are no statistically significant differences between allergic
diseases and fertility. The molecular component profile of allergen sensitisation of the patients was
determined from the results of the ALEX? study. A total of 26 (65.00%) subjects were sensitised to
at least one molecular allergenic component, while 14 (35.00%) women had no sensitisation. In terms

of patient groups, 11 (69.00%) women with infertility of unknown origin, 11 (46.00%) fertile women
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had sensitisation to at least one molecular allergenic component. There was a statistically significant
difference in sensitisation to the molecular allergenic component of the house dust mite D.
pteronyssinus (Der p 23), with a p-value <0.05 (p=0.0488). However, there were no statistically
significant differences in the sensitisation of patients to other molecular allergic components. No

sensitisation was found at all in the milk, egg, cereal, spice, seed, etc. groups.

Conclusions: 1. Patients with a diagnosis of infertility of unknown origin are more prone to allergic
disorders than fertile women. 2. The allergic disease clinic of fertile women and women with a
diagnosis of infertility of unknown origin did not differ statistically significantly, and both groups
had the highest incidence of atopic dermatitis. 3. Differences in molecular component profiles were
found between the subjects, with no statistically significant differences observed. With the exception
of the Der p 23 molecular component, which was statistically significant, women with a diagnosis of

infertility of unknown origin had a higher sensitivity to it.

Key words: allergic diseases, infertility, infertility of unknown origin, ALEX2 Allergy Explorer,

sensitisation, molecular components.



SANTRUMPQOS

PSO - Pasaulio sveikatos organizacija

PKS - Policistiniy kiausidziy sindromas

DUL - Dubens uzdegiming liga

EAACI - Europos alergologijos ir klinikinés imunologijos akademija (angl. European Academy of
Allergy & Clinical Immunology)

IgE — imunoglobulinas E

IgG — imunoglobulinas G

IgM — imunoglobulinas M

NK lastelé — nattralioji zudiké Iastelé (angl. Natural killer cell)
FceRI — imunoglobulino E receptorius

Fc — pastovusis fragmentas (angl. fragment crystallisable)

CCD - kryzmiskai reaguojancius angliavandeniy determinantés (angl. cross-reactive carbohydrte

determinants)

Bet v 1 — berZo molekulinis alerginis komponentas

Cor a 1 —lazdyno rieSuto molekulinis alerginis komponentas

Mal d 1 — obuolio molekulinis alerginis komponentas

Ara h 8 — Zzemés riesuto molekulinis alerginis komponentas

PR-10 — su patogeneze susijusiy baltymy Seima

nSLTP — nespecifiniai lipidy pernasos baltymai

ALEX?2 —molekulinis komponentinis tyrimas makrogardele (angl. Allergy Explorer)

sIgE — alergenui specifinis imunoglobulinas E (angl. allergen-specific IgE)

ELISA — su fermentais susietas imunosorbentinis tyrimas (angl. enzyme linked immunosorbent
assay)

Canfl,Canf2, Canf3, Canf4, Canf5, Canf 6 — Suns molekuliniai alerginiai komponentai.
BSA — galvijy serumo albuminas (angl. bovine serum albumin)

HSPH — Zmogaus séklinés plazmos jautrumas (angl. seminal plasma hypersensitivity)

SP — sékliné plazma (angl, seminal plasma)

PSA — prostatos specifinis antigenas (angl. prostate-specific antigen)

TTP — laikas iki pastojimo (angl. time to pregnancy)



IAC — inovatyvios alergologijos centras
WAO - pasauliné alergijos asociacija (angl. World Allergy Organization)

uNK — gimdos natiiraliosios zudikés lastelés (angl. uterine natural killer cells)



IVADAS

IstoriSkai nevaisingumas yra apibréziamas kaip reprodukcinés funkcijos sutrikimas, bikleé,
kuriai budingas negaléjimas pastoti per 12 meénesiy ar ilgesnj laikotarpj, kada esant reguliariems
lytiniams santykiams yra nenaudojamos kontracepcinés priemonés, padedancios iSvengti néStumo
(1). Remiantis naujausiais pasaulio sveikatos organizacijos (PSO) duomenimis, nuo nevaisingumo
bendrai visame pasaulyje kencia apie 17,5 % gyventojy. Vienas i§ SeSiy zmoniy bent kartg per savo
gyvenimg yra susidiirgs su nevaisingumu. Su $ia problema susiduria tiek moteriskos, tiek vyriskos
lyties atstovai (2). Moksliniy tyrimy duomenimis, apie 85% nevaisingumo atvejy prieZasciy galima
identifikuoti. Sios priezastys dazniausiai apima ovuliacijos sutrikimus, kiaugintakiy ligas, vyriskojo
faktoriaus nevaisinguma. Ir nors daugelj mety yra diskutuojama apie nevaisingumg ir priezastis,
turincias rysj su Sia problema, daugelis jy yra iSaiSkintos, taciau likusius 15% atvejy vis dar galima
priskirti neaiskios kilmés nevaisingumo kategorijai (3).

Kita savo aktualumo laikui bégant neprarandanti problema yra alerginés ligos. Daznai
apibréziamos kaip netipinés imuninés sistemos padidéjusio jautrumo reakcijos, organizmui
sukeliancios gausybe imunologiniy pasekmiy. Paskutiniais duomenimis, alerginiy ligy paplitimas
pastaraisiais de§imtmegiais sparéiai didéjo. Siuo metu beveik 30% Europos gyventojy kenéia nuo
specifinés alergijos rusies (4). Atsizvelgiant | tai, kaip Zmogaus imuning sistema reaguoja j alergena,
nekenksmingg medziagg, i$Saukian€ig nenormalig imuninés sistemos reakcijg, yra iSskiriami
alerginiy ligy tipai ir su jais susijusios alergines ligos, jskaitant alerginj rinita, astma, kontaktinj
dermatita (5). Ligos eigos sudétinguma apsprendzia individualus organizmo imuninis atsakas,
derinys tarp létinio uzdegimo, audiniy pakitimo, padidéjusio jautrumo. Todél natiiralu, jog alerginés
ligos — pasauliné problema, didelé sergamumo, mirtingumo, sveikatos priezitiros i§laidy dalis (6).

PabréZiant problemos aktualuma, abi Sios biiklés yra susijusios su hormony ir imuninés
sistemos veikla, kas kelia klausima, ar tarp alerginiy sutrikimy ir reprodukcinés sistemos egzistuoja
priezastiné sgsaja. Ir nors koreliacija tarp alerginiy sutrikimy ir nevaisingumo vis dar reikalauja
tolimesniy tyrimy, tafiau remiantis esamais jrodymais, atskleidzianCiais, jog asmenys turintys
alergijy daZniau susiduria su problemomis, susijusiomis su pastojimu, lyginant su populiacija, kuri
yra sveika, galima daryti prielaidg, kad rySys tarp alerginiy ligy ir nevaisingumo egzistuoja (7).
Darbo tikslas: Atlikti vaisingy ir neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoze turin¢iy motery atvejy

analize, jvertinti alergijos buitiniams alergenams klinikg ir molekulinj komponentinj profil;.

Uzdaviniai:
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Palyginti vaisingy ir neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoze turin¢iy motery alerginiy susirgimy
daznj.

ISanalizuoti vaisingy motery ir motery, kurioms yra diagnozuotas neaiskios kilmés nevaisingumas
alerginiy susirgimy klinikinés israiskos skirtumus.

Palyginti molekulinio komponentinio profilio skirtumus.
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LITERATUROS APZVALGA

1.1 NéStumo svarba

Néstumo ir gimdymo svarba yra neatsiejama i$sivysciusiy bei besivystan¢iy Saliy dalis (1).
Siekis turéti vaiky - psichologiSkai jgimtas poreikis, pabréziantis zmogiskaja prigimtj, turintis
ilgalaikj ir svarby poveikj jvairioms gyvenimo sritims (2). Tai istorinis ir reik§mingas biidas iSlaikyti
tarpasmeninius santykius bei asmeninj tapatumg ir vientisumg kasdieniame gyvenime. Kita vertus,
negal¢jimas pastoti yra klilitis, stabdanti moteris nuo vertybiy, kurios yra susijusios su vaiky
gimdymu, taip pat idealiy tarpasmeniniy santykiy santuokoje, Seimoje bei visuomenéje
igyvendinimu. Moksliniy $altiniy duomenimis, nevaisingumas yra tapes rimta socialinio streso bei

izoliacijos, psichologiniy problemy, jskaitant nerimg bei depresija, dalimi (3).

1.2 Motery nevaisingumas, daZniausios Zinomos prieZastys

Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO) atlikto tyrimo duomenimis, motery nevaisinguma
dazniausiai lemiantys veiksniai apima: ovuliacijos sutrikimus - 25 %, endometrioz¢ — 15%, dubens
sgaugy susidaryma - 12 %; kiauSintakiy uzsikimsimus - 11 %, kitas kiauSintakiy ir gimdos anomalijas

- 11% bei hiperprolaktinemija - 7% (4).

1.2.1 Ovuliacijos sutrikimai

Kiausialas¢iy gamybos sutrikimai yra daZzna motery nevaisingumo prieZastis. DaZniausiai
pasitaikantys oocity gamybos sutrikimai yra anovuliacija, oligoovuliacija, folikuly skaiciaus
maz¢jimas ir kiauSidziy folikuly sen¢jimas, dél kuriy suprastéja oocity kokybé bei funkcija,
apibuidinama kaip sumazéjes kiausidziy rezervas (5).

PSO suskirste ovuliacijos sutrikimus j keturias klases:
e Hipogonadotroping hipogonading anovuliacija: t. y. hipotalaming amenor¢ja;
e Normogonadotroping normoestrogening anovuliacijg, dar Zinoma kaip policistiniy kiauSidZiy
sindromg (PKS);
e Hipergonadotroping  hipoestrogening  anovuliacija  arba  prieSlaikinj  kiauSidZiy

nepakankamuma;
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e Hiperprolaktineming anovuliacijg (hipofizés adenoma) (4).
Oligoovuliacija arba anovuliacija yra nevaisingumg lemiantys veiksniai, d¢l kuriy reguliariai,
kas ménesj, neiSsiskiria kiauSialgsté, dél to néra sudaromos apvaisinimui reikalingos sglygos,

apribojama galimybé pastoti (4).

1.2.2 Endometriozé

Endometriozé, apibréziama kaip gimdos gleivinés audinio iSve$¢jimas uz gimdos ertmés riby,
dazniausiai pasireiskia reprodukcinio amziaus moterims. Paprastai aptinkama dubenyje, taciau gali
biti paplitusi visame pilve (6). Endometriozé skirstoma j keturias stadijas: I stadija yra minimali, o
IV stadija - sunki. Yra zinoma, kad endometriozé sukelia nevaisinguma, ta¢iau manoma, kad
patofiziologija keiciasi priklausomai nuo stadijos. I ir II stadijy nevaisingumas yra siejamas su
uzdegimu, kai padidéja uzdegimo procese dalyvaujanciy lgsteliy, tokiy kaip prostaglandinai,
citokinai, makrofagai ir nattiraliosios lastelés zudikés, gamyba. Dél uzdegimo sutrinka kiausidziy ir
kiausSintakiy funkcija, todél sutrinka folikuly formavimasis, apvaisinimas ir embriono implantacija.
III ir TV stadijos susijusios su dubens sgaugomis ir (arba) kitomis anomalijomis, iSkreipian¢iomis
dubens anatomijg, dél ko pablogéja kiauSintakiy judrumas, kiauSialgs¢iy iSsiskyrimas beli
spermatozoidy judrumas (4). Taigi, endometriozé yra uzdegiminé nuo estrogeny priklausoma liga,
pazeidZzianti lytines lgsteles ir embrionus, kiauSintakius ir embriony transportavima, visi Sie pakitimai

gali biti susije su nevaisingumu (7).

1.2.3 Dubens, kiauSintakiy ataugos

DidZigja dali motery nevaisingumo atvejy lemia dubens ir kiauSintakiy sgaugos bei gimdos ir
kiauSintakiy anomalijos. Infekciniai procesai pilve yra pagrindiné dubens ir kiauSintakiy saaugy
priezastis. Nereta nevaisingumo priezastis yra dubens uzdegiming liga (DUL). Mikroorganizmas,

sukeliantis didziausig nevaisingumo rizikg dél DUL, yra Chlamydia trachomatis (4).

1.3 Imuninés Iastelés ir jy klinikiné reikSmé néstumui

Motery reprodukcingje sistemoje imuninés lastelés turi didele reikSme. Pradedant vaisiaus ir

motinos imunings tolerancijos buvimo biitinybe, kad néStumo metu bty iSvengta vaisiaus atmetimo,
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motinos imuning sistema turi apsaugoti vaisiy nuo kenksmingy endogeniniy ir egzogeniniy antigeny,
jskaitant susijusius su virusinémis bei bakterinémis infekcijomis (8). [vairios imuninés sistemos
lastelés, tokios kaip dendritinés Igstelés, makrofagai, NK lgstelés, T limfocitai, makrofagai, putliosios
lastelés ir neutrofilai, skirtingu santykiu vyrauja motery reprodukcinés sistemos organuose
reikSmingai prisidédamos prie imuninés sistemos moduliacijos motinos ir vaisiaus jungtyje (9).
Imuniné pusiausvyra yra neatsiejama sékmingos néStumo eigos palaikymo dalis, kadangi Sios
pusiausvyros sutrikimas gali tapti komplikacijy, jskaitant nevaisinguma, persileidimg, prieslaikinj
gimdyma, priezastimi (8).

1.4 NeaiSkios kilmés nevaisingumas

Iprastai per pirmuosius 12 ménesiy po nesaugiy lytiniy santykiy mazdaug 84 % pory pastoja
natiiraliai. Jei poroms nepavyksta pastoti natiiraliai, kai kurios 18 jy kreipiasi medicininés pagalbos.
Sioms poroms atlickamas standartinis vaisingumo tyrimas, kuris paprastai apima i§samig anamneze
ir fizing apzitra, skirta pozymiams ir simptomams jvertinti, kad biity galima nustatyti diferencing
diagnoze (10). NepaaiSkinamas nevaisingumas paprastai reiskia diagnozg, arba diagnozés nebuvima,
poroms, kurioms visi nevaisingumo pozymiai ir Standartiskai atlickamy tyrimy rezultatai yra
normaliis (11). Tyrimy duomenimis mazdaug 60% pory diagnozuojamas tam tikros formos vyry ir
(arba) motery nevaisingumas. Likusioms poroms, kuriy vaisingumo tyrimo metu nenustatoma jokiy
pakitimy, diagnozuojamas nepaaiskinamas nevaisingumas (10). Siuo terminu apibiidinama 30-40
proc. nevaisingy pory (12). Taigi, nepaaiskinamas nevaisingumas apibréziamas kaip nepastojimas,
turint 12 meénesiy nesaugius lytinius santykius, nepaaiSkinamas kita Zinoma nevaisingumo
priezastimi (10).

1.4.1 Neaiskios kilmés nevaisingumo nustatymas

Pirmas Zingsnis siekiant nustatyti nevaisingumg apima iSsamy gydytojo medicininés bei
reprodukcinés poros istorijos vertinimg bei fizing apzitirg, Siekiant identifikuoti galimus rizikos
veiksnius ar kitas sveikatos problemas, kurios gali turéti jtakos nevaisingumo pasireiskimui (11).
Itariant neaiSkios kilmés nevaisinguma svarbu atlikti reprodukcinius tyrimus. Standartiskai
atlieckamas moters hormony lygio tikrinimas, ovuliacinés buklés stebéjimas bei iStyrimas,
kiauSintakiy praeinamumo jvertinimas, gimdos ertmés arba kiau$idziy ultragarsinis tyrimas bei
spermos analizé (vyrams). Jei atlikus anks¢iau minétus vertinimus gaunami normalis rezultatai, gali
biti tikslinga atlikti papildomus tyrimus nevaisingumo etiologijai nustatyti. Kita vertus, daugeliui

asmeny, kuriy nevaisingumas yra nepaaiSkinamas, papildomas vertinimas gali neatskleisti aiskios
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priezasties. Tokiais atvejais tikétina, kad arba poros natiiralus vaisingumas yra ties apatine normos
riba ir tikrosios priezasties néra, arba yra tam tikra anomalija, kurios dar negalima nustatyti
dabartiniais diagnostiniais tyrimais. Taip pat svarbu pabrézti, jog daugelis nepaaiSkinamo
nevaisingumo atvejy galimai yra keliy veiksniy, i§ kuriy né vienas atskirai reikSmingai nesumazina

vaisingumo, rezultatas (13).

1.4.2 Numanomos nepaaiSkinamo nevaisingumo priezZastys

Dabartinis reprodukcinés sistemos vertinimas néra pakankamai iSsamus, neretai
nepaaiSkinamas nevaisingumas gali atsirasti de¢l kokio nors subtilaus, nenustatyto reprodukcinio
proceso defekto arba dél mazesnio poros vaisingumo (11). Ir nors keletas vaisingumo proceso etapy
néra iSsamiai iStirti arba negali biti tiksliai iStirti, kai pasiekiama nepaaiskinamo nevaisingumo
diagnozg, §i gali apimti jvairialype bukliy grupe, jskaitant galimg gimdos kaklelio, endometriumo,
kiausSintakiy, pilvaplévés ar vyriskojo faktoriaus sutrikimy pasléptus veiksnius, kurie gali biti susije,
net esant normaliam pagrindiniam jvertinimui (14).

Defektinés kiauSialgstés, ypac senstant pacientams, yra svarbi nevaisingumo priezastis, kurig
sunku jvertinti. Yra zinoma, jog paprastai motery vaisingumas maz¢ja didéjant amziui (15). Todél
atskirti neaiskios kilmés vaisinguma nuo su amziumi susijusio nevaisingumo darosi vis sudétingiau.
Pagal dabartinius statistinius duomenis, buvo jrodyta, kad klaidingai teigiamy neaiSkaus
nevaisingumo diagnoziy skai¢ius sparciai didéja po 35 mety ir virsija 50 % moterims, pradéjusioms
siekti néStumo po 37 mety (12).

Tyrimy duomenimis, nevaisingy motery, kurioms diagnozuotas neaiskios kilmés
nevaisingumas, pradinés ir klinikinés charakteristikos skiriasi, palyginti su kitomis nevaisingumo
ruSimis. Moterys, turin€ios nepaaiSkinamg nevaisinguma, pasiZymi subtiliais hormony poky¢iais,
matuojamais per menstruacinj ciklg ir skirtingais endometriumo geny raiskos modeliais embriono

implantacijos metu, palyginti su vaisingomis moterimis (12).

2. Padidéjusio jautrumo reakcijos

Padidéjusio jautrumo reakcijos yra apibréZiamos kaip perdétos arba netinkamos imunologinés
reakcijos, atsirandancios reaguojant | antigeng ar alergena (16). Atsizvelgdami, kad skirtingi
imuniniai mechanizmai sukelia skirtingas padidéjusio jautrumo reakcijas, XX amziaus pradzioje du

imunologai (P. G. H. Gell ir R. R. A. Coombs) pasiiil¢ klasifikavimo schema, pagal kurig galima
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atskirti jvairius padidéjusio jautrumo tipus (17). Tradiciskai padidéjusio jautrumo reakcijos pagal
imuninio atsako tipg ir efektoriaus mechanizma, kuris sukelia lgsteliy ir audiniy pazeidima, yra

klasifikuojamos j I, I, III ir I'V tipy reakcijas (18):

e | tipo reakcijas sukelia alergenui specifinis imunoglobulinas E (IgE), susijunges su didelio
giminingumo FceRI receptoriumi, esaniu ant putliyjy lasteliy bei bazofily. Alergenui
prisijungus prie §iy receptoriy, iSsiskiria biologiskai aktyvios medziagos (pvz., histaminas),
sukeliancios alergines ligas ir (arba) anafilaksija;

e I tipo reakcijoms budingas imunoglobulinas G (IgG) arba imunoglobulinas M (IgM)
prisijungimas prie savyjy antigeny lasteliy pavirsiaus, galintis sukelti audiniy pazeidima,
aktyvuodamas fagocitoze, | komplementa nukreipta citotoksiSkumg ir (arba) nuo antikiiny
priklausoma lastelinj citotoksiSkuma, kuomet pazeistos lastelés yra sunaikinamos;

e III tipo reakcijas sukelia IgG arba IgM ir antigeny imuniniai kompleksai, kurie nuséda
audiniuose ir sukelia jy pazeidima, sukeldami komplemento fiksacija ir vélesne uzdegiming
reakcija;

e [V tipo reakcijos yra léto tipo reakcijos, kurios vyksta dalyvaujant T Iasteléms. 1V tipo
padidéjusio jautrumo reakcijos atsiranda dél jprastai nebtidingo T lasteliy suaktyvéjimo (19).

Dél tiksliosios diagnostikos priemoniy naudojimo plétros ir spartaus augimo yra nustatomi
nauji jvairty alerginiy ligy endotipai, skatinantys peréjimg nuo ligos apraSymo, orientuoto }
simptomus, prie gilesnio supratimo apie ligos kilme ir jos mechanizmus organizme. Tod¢l §iai dienai
remiantis ankstesnémis XX a. pradzios klasifikacijomis jprastai naudojama padidéjusio jautrumo
reakcijy klasifikacija buvo praplésta. [Va-c tipai konkretizuojami ir detalizuojami pagal dabartin;j I,
[T ir I tipy padidéjusio jautrumo reakcijy supratimg. V-VI tipai yra susije su epitelio barjero defektais
ir medziagy apykaitos sukeltais imuninés sistemos sutrikimais. VII tipui priskiriamos tiesioginés

Igsteliy ir uzdegiminés reakcijos j chemines medziagas (20).

2.1 Padidéjusio jautrumo reakciju rySys su alergija

Alerginés ligos priskiriamos padidéjusio jautrumo reakcijy I bei IV tipams. Siai dienai
didziausia problema yra I tipo padidéjusio jautrumo sukeliamos reakcijos. I tipo padidéjes jautrumas
apibudinamas kaip alerginé reakcija, kurig sukelia pakartotinis sglytis su tam tikro tipo aplinkoje
esan¢ia medziaga - alergenu. Si reakcija dar vadinama tiesiogine padidéjusio jautrumo reakcija, nes
ji prasideda greitai, per kelias minutes nuo antigeno poveikio. Tiesioginis padidéjes jautrumas, kurj

sukelia aplinkos antigenams budingi imunoglobulino E antikiinai ir putliosios lgstelés, kuriy
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poveikyje yra skatinamas histamino ir kity uzdegime dalyvaujanc¢iy mediatoriy iSsiskyrimas, tai
labiausiai iStirtas padidéjusio jautrumo reakcijy tipas (16). Europos alergologijos ir klinikinés
imunologijos akademijos (EAACI) tyrimy duomenimis, Siuo metu 30 proc. europieCiy jaucia
alergijos simptomus, o beveik pusé¢ atvejy licka nediagnozuota. Manoma, kad po penkeriy mety kas
antras europietis turés kokia nors alergija (21). Pasaulyje alerginiy ligy paplitimas sparciai didéja tiek
besivystanciose, tiek iSsivysCiusiose Salyse. Kai kurie tyrimai rodo, kad iSsivysCiusiose Salyse
alergijos sutrikimai yra gerokai daznesni, palyginti su besivystanc¢iomis $alimis. Asmeny sergamumo
alergija polinkj daugiausia sudaro genetiniai ir aplinkos veiksniai. I§ viso 8-10 % pasaulio gyventojy
serga viena ar keliomis alerginémis ligomis - nuo lengvo rinito iki astmos ar sunkios anafilaksijos
(22).

2.2 I tipo padidéjusio jautrumo reakcijos mechanizmas

I tipo padidéjusio jautrumo reakcija apima du etapus (1 pav.). Alerginis imuninis atsakas
prasideda sensibilizacijos etapu, kai pacientas pirmg karta susiduria su alergenu. Daugeliui jautriy
imuninei sistemai, to pasekoje prasideda specifiniy Th2 limfocity gamyba. Del Th2 lasteliy
i§skiriamy citokiny skatinama IgE gamyba plazminése lgstelése (23). Isijautrinimas jvyksta kai
specifiniai alergenui IgE per Fc fragmentus prisijungia prie didelio giminingumo IgE receptoriaus
(FceRI), esancio daugiausia ant putliyjy lgsteliy (audiniuose) ir bazofily (kraujotakoje). Antrasis
etapas jvyksta antrg kartg susidirus su tuo paciu alergenu. Laisvas alergenas prisikabina prie dviejy
Salia esanciy IgE molekuliy Fab fragmenty, esanciy ant efektoriniy lasteliy, jskaitant bazofilus ir
putligsias Iasteles (18,24). Sis procesas sukelia lasteliy degranuliacija, kuomet i3siskiria i§ anksto
sukauptos biologinés medziagos, tokios kaip histaminas, heparinas, proteazés (pvz., triptaze) ir kai
kurie citokinai, taip pat naujai susidar¢ mediatoriai, tokie kaip prostaglandinai, leukotrienai ir

adenozino nukleotidai (20).
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1 pav. Pirmo tipo padidéjusio jautrumo reakcija (24).

3. Alergenai ir alerginés ligos

Alergenas — bet kokia molekulé, pries kurig gaminasi specifinis IgE, kuris geba prisijungti prie
alergeno taip sukeldamas padidéjusio jautrumo alergines reakcijas (25). Alergenai 99% atvejy yra
baltymai, kuriy molekuliné masé svyruoja nuo 10 iki 40 kDa (16). Taciau yra ir i§im¢iy, glikanams
priklausantys kryZminiu reaktyvumu pasizyminti karbohidratiné determinanté (CCD) ir alfa-gal taip
pat priskiriami alergenams, kadangi gali Sie jungtis su IgE. Klasikiniai alergenai, sukeliantys I tipo
padidéjusj jautruma, yra ziedadulkés (medziy, Zoliy ir piktzoliy), namy dulkiy erkutés, pelésiy sporos,
tarakonai, gyviiny pleiskanos, seilés ir Slapimas (pvz., kaciy, Suny, ziurkény, jiry kiaulyCiy),
vabzdziy nuodai (pvz., bi¢iy, vapsvy, skruzdéliy), maisto produktai (pvz., Zemés rieSutai, medziy
rieSutai, pienas, kiau$iniai, zuvis, véziagyviai, soja, kvieciai, vaisiai, darzovés) (20).

Pagal patekimo biidg alergenai skirstomi j jkvepiamuosius, maisto, kontaktinius bei injekcinius.
Dauguma alerginiy reakcijy atsiranda reaguojant j alergenus, kurie patenka j organizmg jkvépus arba
nurijus. Alerginis atsakas priklauso nuo poveikio biido (17). Neretai viename alergeny Saltinyje
galima rasti daugiau nei 10 skirtingy alergija sukelianciy baltymy, visi jie skiriasi savo gebéjimu
sukelti jsijautrinimg bei klinikinius simptomus (25). Kliniskai reik§mingg jsijautrinimg dazniausiai
sukelia vadinami didieji alergeny Saltinyje esantys ir jam specifiSki alergenai, taip vadinami dél to,
nes jiems jsijautring daugiau nei 50% alergiSky pacienty. Yra zinoma, jog alergenai geba sukelti
kryzmines reakcijas, kuomet $ie prisijungia prie to paties antikiino (26). Alergenai, skirdamiesi savo
pobiidZiu, jautrumo laipsniu ir Saltiniu, paveikia daugybe organy sistemy, jskaitant kraujotakos,
Sirdies, vir§kinimo ir kvépavimo sistemas (22).
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4. Baltymy Seimos

Didzioji dauguma alergeny priklauso atskiroms baltymy Seimoms, kurios skiriasi savo
struktiira bei biologine funkcija (1 Lentelé). Siai dienai yra identifikuota vir§ 1000 baltymy, turin&iy
specifinius pavadinimus. Alergeny nomenklatiira yra pagrjsta moksliniais (lotyniSkais) pavadinimais.
Pavyzdziui, pagrindinis berzo ziedadulkiy Bet v 1 alergenas pavadintas pagal mokslinj medZzio
pavadinimg. Betula verrucosa - Betula yra gentis, verrucosa - rasis. Pirmosios trys genties (Bet)
raidés ir pirmoji rusies raidé (v) kartu sudaro pagrindinj alergeny pavadinima, po kurio toliau eina
skaiCius. Paprastai numeris nurodomas pagal atradimo eiliSkuma, dél to Bet v 1 berzo ziedadulkiy
alergenas, kuris buvo atrastas pirmas. Susij¢ (daZnai kryZmiSkai reaguojantys) skirtingy raisiy, genciy,
Seimy ar net eiliy alergenai gauna tg patj numerj, jei Sis dar néra uzimtas. Taigi, lazdyno Bet v 1
homologas yra Cor a 1, o obuolyje - Mal d 1, bet zemés rieSutuose - Ara h 8, kadangi 1-7 numerius
jau uzémé anksc¢iau aprasyti zemés rieSuty alergenai (25).

Baltymai, kurie priklauso tai paciai Seimai, pasizymi gebéjimu sukelti kliniskai reik§mingas
kryzmines reakcijas. Kryzminés reakcijos yra sukeliamos alergenui prisijungus prie to paties
antiktino. Reakcijy pasireiSkimui turi reikSmés skirtingos alergeno Saltinio rasys ir taksonominés
sasajos. Dazniausiai kryZmiskai reaguoja tie baltymai, kuriy amino rigsciy sekos yra kuo labiau
panasios viena ] kitg. Budingas stipresnis antikiino prisijungimas prie alergeno, kuris sukélé stipresng

pirming sensibilizacijg (27).

1 Lentelé. Pagrindinés su alergija susijusios kliniskai reikSmingos baltymy Seimos ir jy savybés
(27,28).

Baltymy Seimos pavadinimas Pagrindinés savybés

Su patogeneze susij¢ (PR-10) baltymai, Bet | Alergeny komponentai randami ziedadulkése,

vl homologai darzovése, vaisiuose, rieSutuose, dauguma jy
jautrts karsciui bei virSkinimui, todél termiSkai
apdorotas maistas daznu atveju yra gerai
toleruojamas, neretai susij¢ su vietiniais
simptomais, pasiZymi jvairaus daznio
kryZminémis reakcijomis.

Nespecifiniai lipidy pernaSos baltymai Alergenai aptinkami darZovése ir vaisiuose,

(nsLTP) riesutuose, ziedadulkése, atspariis karsc¢iui bei
virskinimui, kaip maisto alergenai daznai
siejami su sunkiomis, sisteminémis alerginémis
reakcijomis, pasiZymi jvairaus daznio
kryZminémis reakcijomis.
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Saugojimo (kaupimo) baltymai Identifikuojamos trys pagrindinés kaupimo
baltymy Seimos, joms priklauso baltymai, kurie
sukelia reikSmingus alerginius simptomus: 2 S
albuminai, (prolaminai), 7 S globulinai
(vicilinai), 11 S globulinai (leguminai).
Alergeny komponentai sutinkami rieSutuose,
gruduose, séklose. Atsparts karsciui bei
virSkinimui, siejami su sunkiomis alerginémis
reakcijomis, pasiZymi retomis kryzminémis
reakcijomis tarp Sios Seimos skirtingy baltymy.

Tropomiozinas Alergenas, aptinkamas namy dulkiy erkése,
véziagyviuose, tarakonuose bei kituose
vabzdziuose, apvaliosiose kirmélése,
moliuskuose. Atsparis karsciui bei virskinimui,
kaip maisto alergenas daznai siejamas su
sunkiomis, sisteminémis alerginémis
reakcijomis, kryzminés reakcijos tarp Sios
baltymy Seimos nariy — daznos.

Lipokalinas Alergeny komponentas, kuris randamas
kailiniuose gyviinuose, didZiausia
koncentracija aptinkama zinduoliy i$skyrose ir
pleiskanose, Sie alergenai yra placiai paplitg
aplinkoje, daznai nuséda ant jvairiy pavirsiy.
Biidingos jvairaus daznio Sios baltymy Seimos
nariy kryzminés reakcijos.

Parvalbuminai Alergeny komponentai esantys zZuvyse,
varliagyviuose. Labai stabiliis baltymai
atsparis kar§c¢iui bei virSkinimui, kaip maisto
alergenai itin daznai yra susij¢ su sunkiomis
sisteminémis alerginémis reakcijomis,
budingos labai daznos Sios Seimos kryzminés
reakcijos.

Serumo albuminai Alergeny komponentai, esantys gyviiny seilése,
Slapime, pleiskanose, serume bei mésoje.
Kaitinant bei virSkinant suyra ne visada.
Galimos retos reakcijos | maista, pasiZymi
daznomis serologinémis §ios baltymy Seimos
kryZminémis reakcijomis.

Polkalcinai Alergeny komponentai, kurie sutinkami
grudinése kultirose, medziuose, Zoliy
ziedadulkése, biidingos daznos Sios baltymy
Seimos nariy kryZmings reakcijos.

Profilinai Augalinés kilmés maisto produktuose,
ziedadulkeése esantys alergeny komponentai.
Neatspariis karsc¢iui bei virSkinimui.
Isijautrinimas paprastai retai siejamas su
pasitaikanti vietiniy ar net sunkiy reakcijy
tikimybe, kryzminés reakcijos tarp $ios Seimos
nariy — daznos.
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5. Alerginiy ligy diagnostika

Alerginiy ligy diagnostika prasideda gydytojo atliekama paciento anamneze bei fizine apzitra.
Siekiant nustatyti tikslig alerginiy ligy diagnoze ir taikyti optimaly gydyma, gali buti atlickami
papildomi tyrimai. Tyrimai, naudojami diagnozuojant alergines ligas, gali buiti suskirstyti j in vivo
(pvz. odos dirio, provokacinius) arba in vitro tyrimus (laboratorinus). Odos diirio méginiy tyrimas —
dél greito atlikimo ir paprastumo, dazniausiai naudojamas metodas. Laboratoriniai tyrimai naudojami
detalesniam istyrimui ir paciento jsijautrinimo profiliui nustatyti. Siai dienai pladiausiai naudojamas
IgE istyrimas paciento kraujo serume, kurio tikslas nustatyti specifinius IgE pries pavienius alergenus
(pavieniy alergeny tyrimas) arba specifinius IgE pries eilg alergeny ir jy molekuliy (dauginis tyrimas)
(29).

5. 1 Molekuliné alergijos diagnostika

Molekuliné alergijos diagnostika apima alergeny molekuliy naudojima, siekiant diagnozuoti
alergines ligas. Diagnostikai pasitelkiami i§ nattiraliy Saltiniy iSskirti alergeny baltymai arba
rekombinantiniai alergeny komponentai. Nattrallis komponentai gaunami tiesiogiai i§ natiiralaus
alergeno ekstrakto, taikant jvairius fizikinius ir biocheminius metodus. Rekombinantiniai
komponentai gaminami geny inZinerijos biidu. Molekuliné alergijos diagnostika leidZia tiksliai
nustatyti alergeno molekule, kuriai pacientas yra alergiSkas. Tai suteikia galimybe tiksliai
identifikuoti kenksminga alergena, nustatyti galimas kryzmines reakcijas, numatyti galimos reakcijos
sunkumg po kontakto su Siuo alergenu, jskaitant sunkias anafilaksines reakcijas, arba jvertinti tikéting
alergeno imunoterapijos veiksminguma. Ilgg laika specifiniy IgE iStyrimui buvo naudojami alergeny
ekstraktai (2 pav.). Alergeno ekstraktas yra alergizuojanéiy ir nealergizuojanciy baltymy misinys,
gautas i§ konkretaus alergeno Saltinio. Naturaliy alergeny Saltiniy ekstraktai daZznai biina
nevienalyc¢iai ir juose gali biiti daug nealergizuojanciy molekuliy. Skirtingy gamintojy to paties
alergeno S$altinio ekstrakty sudétis gali skirtis. Tradiciné in vitro alergijos diagnostika, pagrjsta
alergeny ekstraktais, leidzia nustatyti jjautrinanciy alergeny Saltinj, ta¢iau neleidzia nustatyti
kryzminiy reakcijy, ar jvertinti galimos reakcijos sunkumo po kontakto su Siuo alergenu. Tai ypac

svarbu pacientams, alergiskiems maisto alergenams (30).

21



Alergeno ekstraktas

| | |

‘0
SCe

O
:‘ 0. :’
. l l

Atskiri alergeno komponentai

2 pav. Alergeno ekstraktas ir alergeno komponentai (spalvoti taskai pazymi atskiras alergeno
molekules) (30).

5.2 ,,Allergy Explorer« (ALEX?)

"Allergy Eplorer" (ALEX?) tyrimy rinkinys, naudojamas in vitro 7mogaus serumo arba
plazmos iStyrimui, Siekiant nustatyti alergenams budingus IgE antikinus. Jis skirtas padéti
diagnozuoti IgE sukeltus alerginius sutrikimus. DidZiausias ALEX? privalumas yra i§samus IgE
modelis, gaunamas naudojant nedideli serumo kiekj. Nanotechnologijomis pagrjsta
makromégintuvéliy imunoanalizé, yra naujausias pradétas naudoti in vitro tyrimas. Matricoje yra 295
alergeny reagentai (117 alergeny ekstrakty ir 178 molekuliniai komponentai), kuriuos sudaro
dauguma jkvepiamyjy alergeny Seimy ir kryzminiu reaktyvumu pasizymin¢iy maisto alergeny. Tai
pirmasis daugkartinis alergijos tyrimas, leidziantis vienu metu matuoti bendrajj IgE ir specifinj IgE
pries daugybe alergeny ekstrakty ir molekuliniy alergeny. ALEX? yra kiekybinis serumo IgE, pusiau
kiekybinis bendro IgE tyrimas. ISmatuota IgE koncentracija serumo IgE atveju iSreisSkiama kUA/I, o
bendro IgE atveju - kU/l. ALEX? serumo IgE tyrimo intervalas yra 0,3-50 kU/I, o bendro IgE - 1-
2500 kU/1. Atsizvelgiant j sIgE koncentracija, ji skirstoma j penkias klases (0-4), atitinkamai: 0 klasé
(<0,3 kUA/L; neigiama arba ribiné), 1 klasé (0,3-1 kUA/L; maza), 2 klasé (1-5 KUA/L; vidutiné
koncentracija), 3 klase (5-15 kUA/L; didelé koncentracija) ir 4 klas¢ (>15 kUA/L; labai didele
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koncentracija). Si imunoanalizé leidZia nustatyti ar IgE jsijautrinimas yra tikras, ar kryzminis ir
sutaupyti laiko bei iSlaidy, ypac polisensibilizuotiems pacientams ir (arba) sergantiems ziedadulkiy
maisto sindromais. Todél i§samus tyrimo metu nustatytas jsijautrinimo konkretiems alergenams
profilis padeda jvertinti alergisky pacienty biikle. Unikalus ALEX? bruoZas yra tai, kad atliekant
analize yra naudojami antikiinai prie§ kryzmiskai reaguojancius angliavandeniy determinantus
(CCD) inhibitorius. CCD yra glikoproteiny angliavandeniy liekanos, kuriy néra zinduoliy
baltymuose, galincios sukelti CCD specifiniy IgE antikiiny sinteze (30,31).

5.2.1 Tyrimo technologiniai principai

Alerginiuose laboratoriniuose tyrimuose naudojami standartizuoti alergenai, ekstraktai arba
atskiri alergeno komponentai (i§ natiiraliy Saltiniy iSskirti arba rekombinantiniai), kurie gali bati
suspenduoti skystoje fazéje arba suristi kietoje fazéje (pvz., celiuliozés popieriuje, celiuliozés
kempinéje, polimeruose, stikle, paramagnetinése dalelése ir kt.). Jei paciento serume yra specifiniy
IgE antiktiny, budingy tyrime naudojamam alergenui, susidaro alergenui budingi IgE kompleksai.
Kompleksai prisijungia prie kietosios fazés, o neprisijunge serumo komponentai i§ reakcijos
mégintuvélio iSplaunami plovimo tirpalu (pvz., fosfatiniu buferiniu tirpalu). Tada Sie kompleksai
vizualizuojami naudojant specifinius zmogaus IgE antikiinus (pelés, ozkos ar triusio), Zymétus
fermentu ir substrata, suderinamga su naudojamu Zyméjimo fermentu (chromogenu arba
fluorochromu). Reakcijos intensyvumas iSreiSkiamas spalvos intensyvumu arba fluorescencijos
intensyvumu (priklausomai nuo naudojamo Zymeklio) ir yra proporcingas specifiniy IgE
koncentracijai tiriamajame serume. ALEX? alergijos tyrimas pagrjstas su fermentais susietu
imunosorbentiniu (ELISA) principu, kuomet paciento serume esantys IgE antikiinai suriSami su
alergenais, kuriems §ie antik@inai yra specifiniai (3 pav.) (29,30).

Su antiktinu konjuguotam
fermentui specifinis substratas

Alergenui

Y specifinis IgE '
Iy Tiriamojo paciento Detekcinis antikiinas
,Y.‘ krauio serumas (fermentine Zyme zymétas
! anti-zmogaus IgE)
Alergenas ‘ »
N Alergenui Signalas

L . specifinis IgE (i3
Kietoji fazé .
paciento serumao) L
Reakcijos intensyvumo
nustatymas (spalvos,

fluorescencijos, tankio)

3 pav. Bendroji ELISA reakcijos, kuria nustatomas specifinis alergenas, schema (30).
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6. Manomos nevaisingumo ir alerginiy ligy sasajos

Reakcija i alergeng sukelia daugybe¢ imuninés sistemos reakcijy, dél kuriy kyla vietinis
uzdegimas, o uzdegimo lastelés gali patekti j krauja. Alerginis uzdegimas gali antriniu biidu paveikti
reprodukcine sistema dél reaktyvumo su lytiniais hormonais, ypa¢ estrogenais. Siy saveiky rezultatas
yra, viena vertus, padidéjes jautrumas alergenams, kita vertus, padidéjes estrogeny kiekis, dél kurio
hipofizéje padidéja lutropino kiekis ir atsiranda signalas ovuliacijai. Moksliniuose straipsniuose
minima, jog nevaisingumo problemas patirian¢ios moterys daznai susiduria su alerginiame atsake
dalyvaujanciy lgsteliy koncentracijos padidéjimu (32).

Dabartinémis ziniomis mokslinése publikacijose i$skiriamos §ios numanomos sumazéjusio
vaisingumo priezastys, esant alerginiams sutrikimams:

¢ Nuolatinis Zemo laipsnio (mazo intensyvumo) alerginis uzdegimas;

e Alergija spermai (pvz., kryZzminis reaktyvumas su Can f 5);

e Simptomai po ir (arba) lytiniy santykiy metu;

e Padidéjes jautrumas vaisingumo procediiry metu naudojamiems vaistams (33).

Ganétinai retai pasireiSkianti problema, yra alergija vaistams, naudojamiems vaisingumo
procediiroms. Buvo pranestas anafilaksijos atvejis, kuris pacientei i$sivysté po dirbtinio apvaisinimo
proceduros. Pacientei buvo atlikti odos tyrimai, rodantys alergija dulkiy erkutéms, katéms, Sunims,
arkliams, triusiams, zolei, taip pat dirbtinio apvaisinimo metu naudojamai terpei, kurios sudétyje
buvo galvijy serumo albumino (BSA), kuriam pacienté buvo alergiska, dél to pasireiské anafilaksinés
reakcijos simptomai (33).

6.1 Alergija spermai

Padidé¢jusio jautrumo reakcija po kontakto su sperma diagnozuojama, kai vietiniai simptomai
atsiranda po kontakto su sperma ir visiSkai iSnyksta, kai yra naudojamas prezervatyvas. Simptomai
gali sukelti pastojimo problemy ir dé¢l negal¢jimo turéti nesaugiy lytiniy santykiy, bet ir dél alerginio
uzdegimo reprodukciniame trakte. Daugeliu atvejy alergija spermai pasireiSkia kaip nuo IgE
priklausomas atsakas j jame esanéius baltymus séklinéje plazmoje. Zmogaus séklinés plazmos
jautrumo (HSPH) simptomai gali atsirasti iskart po lytinio akto arba per vieng valandg po jo.
Simptomai apima niezulj, deginimo pojitj, paraudima ir vulvos ar kity kontaktiniy viety edemg. Taip
pat iSskiriamos ir bendrosios reakcijos: dusulio, alerginio rinito ir konjunktyvito simptomai, dilgéliné,
atopinio dermatito paiiméjimas bei sunkios reakcijos, jskaitant anafilaksinj Sokg. Séklinés plazmos

(SP) alergenai gali buti suskirstyti i specifinius SP, daugiausia Zmogaus prostatos specifinius
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antigenus (PSA) ir nespecifinius, jskaitant vaistus ir maisto alergenus, kurie, kai kuriy autoriy

teigimu, kaupiasi spermoje (33).

6. 2 KryZzminé Can f S ir Zmogaus PSA alergija

Yra pastebéjimy, rodanciy, kad yra pacienty grupé kuriai pasireiSkia HSPH simptomai dél
alergijos $unims. Suny alergeny ekstrakte randami baltymai, turintys alergija sukelian¢iy savybiy:
e Canfl,Canf2, Canf4, Canf6— lipokalinai, esantys Suns plaukuose, kailyje ir seilése. Can
f 1 yra pagrindinis alergenas laikomas svarbiausiu Suny antigenu, 75% Sunims alergisky
pacienty turi specifiniy IgE pries §j baltyma;
e Can f 3 — Suny serumo albuminas, aptinkamas Suns kraujo plazmoje, seilése, kailyje ir
epitelyje. Isijautrinimas Can f 3 apima 35-48 % Sunims alergisky Zzmoniy populiacijos dalj;
e Can f5— prostatos kalikreinas yra baltymas, baltymas, randamas Suns §lapime ir kailyje. Kaip
ir zmoniy prostatos specifinis antigenas (PSA), jis i$siskiria prostatoje veikiant androgenams.
Tai rodo, kad alergijos Can f 5 atveju simptomai gali pasireiksti tik po kontakto su vyriskos
lyties gyviinais (34).
Can f 5 baltymas yra ypa¢ jdomus alergijos ir vaisingumo sutrikimy ry$io kontekste. Alergijos
Can f 5, simptomai atsiranda tik po kontakto su patinais Sunimis. 70 % Sunims alergiSkiems
pacientams Can f 5 yra pagrindinis alergenas, jungiantis prie IgE. Can f 5 struktiira yra panasi j
7mogaus PSA (amino rig$éiy seka 55-60 % atvejy yra panasi). Suny kailiui alergiskoms moterims

lytiniai santykiai gali sukelti specifiniy IgE antikiny atsiradima po saly¢io su sperma (32).

6.3 Alerginés ligos ir uZdegimas

Remiantis esamais tyrimais, pastebima, kad alergiskos moterys turi daugiau nereguliariy
menstruacijy ir susiduria su ilgesniu pastojimo laiku (TTP). TTP - reprodukcinés epidemiologijos
matavimo rodiklis, kuriuo vertinimas vaisingumas (tikimybé pastoti kiekviename cikle) nustatant,
kiek laiko poroms uztrunka pastoti. Taip pat pastebima, jog nekontroliuojama, negydoma arba
sunkiai gydoma astma, nepriklausomai nuo astmos fenotipo, sukelia sisteminj uzdegima susijusi su
su daugybe uzdegimo mediatoriy. Liga gali sukelti lengva generalizuota uzdegima, pasireiskiantj
padidéjusiu prouzdegiminiy citokiny aktyvumu periferiniame kraujyje, kurie savo ruoztu skatina
neutrofily ir NK Igsteliy aktyvacija. Alerginé astma, alerginis rinitas, atopinis dermatitas siejami su

nereguliariomis menstruacijomis, todél dél l1étinio uzdegimo dazniau yra stebimas ilgesnis TTP (32).
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Tyrimy duomenimis moterys, sergancios astma ar kitomis alerginémis ligomis, bendrai turi maziau
palikuoniy, nei sveikos moterys, tai rodo vaisingumo sumaz¢jima esant alerginéms ligoms, ypatingai

moterims, kurios artéja prie reprodukcinio amziaus pabaigos (35).
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2. TYRIMO METODIKA

2.1 Tyrimo organizavimas

Perspektyvusis stebimasis tyrimas atliktas nuo 2023-10-01 iki 2024-04-01 Inovatyvios
alergologijos centre (IAC) jtraukiant j alergologa besikreipiancias moteris. Tyrimas vykdytas dviem
etapais:

I) Apklausa, apzitira, medicininiy duomeny perzitira, kraujo méginiy paruoSimas (atlikta Inovatyvios
alergologijos centre)
I1) Laboratoriniy méginiy analizé (atlikta In Novum laboratorijoje)

Tyrimas vykdytas pagal IAC patvirtintus Lietuvos bioetikos komiteto leidimus atlikti

biomedicininj tyrima (Nr 2020/5-1221-716, Nr 2024/02-1558-1026). (1 ir 2 priedai).

2.1.1 Pirmas etapas

Atvykusios alergologiniam istyrimui j IAC 18-55 mety amziaus moterys buvo kvie¢iamos
dalyvauti tyrime. Tiriamosioms gydytojas alergologas paaiskino tyrimo tikslg, pagristumag bei Kitg
aktualiag susijusia informacija. Kiekviena pacienté, sutikusi dalyvauti tyrime, pasirasé “Informuoto
asmens sutikimo formg”. Pacienciy atranka buvo vykdoma gydytojui jvertinus pacientés tinkamuma
dalyvauti tyrime remiantis jtraukimo bei nejtraukimo Kriterijais.

Itraukimo kriterijai:
e Moteris, kurios atvyko j Inovatyvios alergologijos centrg iStyrimui;
e Moteris, kuriy amZius yra nuo 18 iki 55 mety (imtinai);
e Moteris, kurios turi neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoz¢ arba yra vaisingos.
Neitraukimo kriterijai:
e Jaunesnes nei 18 mety bei vyresnes nei 55 mety moteris;
e Moteris, kurioms yra jtariama arba yra diagnozuota menopauzg;
e Ne¢scigsias moteris;
e Moteris, kurioms yra nustatytos anatominés nevaisingumo priezastys;
e Moteris, tyrimo metu sergancias onkologinémis ligomis;
e Moteris, kurios atsisaké dalyvauti tyrime;
e Pazeidziamus asmenis.
27



Duomenys buvo renkami i§ paciy tiriamyjy bei naudojantis i§ anksto tyréjy paruostu
klausimynu. Pacientés IAC pildé anoniming anketa, orientuotg j alergines ligas jy simptomus bei
sunkumg ir gydyma, taip pat apie nevaisingumo istorijg bei pastangas pastoti (3 priedas). Visoms
tiriamosioms buvo renkami papildomi duomenys i§ medicininiy dokumenty, jskaitant pacienciy
amziy, nevaisingumo diagnoze, taip pat duomenis, kuriy pacientés negaléjo atsakyti gydytojo
apklausos metu, dokumentuotg alerging anamnezg, akuSering-ginekologing ir nevaisingumo
anamneze bei susijusius tyrimus ir jy rezultatus. Atliktas surinkty duomeny dokumentavimas.
Kiekvienai tyrimo dalyvei buvo suteiktas unikalus, rankiniu baidu parinktas tyrimo dalyvés kodas,
sveikatos informacija buvo susieta su to paties asmens unikaliu kodu, siekiant gauty duomeny

konfidencialumo uztikrinimo.

2.2 Antras etapas

Atrinktoms tiriamosioms buvo paimtas veninio kraujo serumo éminys antram tyrimo etapui,
laboratoriniam - molekulinés alerginés diagnostikos tyrimui ALEX makrogardele (Macroarray
Allergy Explorer® (ALEX?)). Visos tiriamosios turéjo teise bet kada atsisakyti dalyvauti
tolimesniuose tyrimo etapuose, tokiu atveju i§ pacienciy surinkti duomenys bei méginiai toliau

nenaudojami.

2.2.1 Méginiy surinkimas ir pasiruoSimas tyrimui

Kraujo meéginiai laboratoriniams tyrimams buvo paimti kraujo serumo meéginiai i§ veninio
kraujo taikant standartines procediiras. Méginiai laikyti IAC 2-8 °C temperatiiroje ne ilgiau kaip
vieng savaite. Kraujo serumo ir plazmos meéginiai, kurie turéjo biiti laikomi ilgesnj laika, atitinkamai
laikyti -20 °C temperattroje. Laboratoriniams tyrimams buvo naudojami kambario temperatiira

pasieke méginiai.

2.2.2 Tiriamyjy skirstymas pagal vaisinguma

Visos tiriamosios pagal klausimyno atsakymus ir gydytojo alergologo iSvadas buvo

suskirstytos ] dvi grupes: vaisingas ir nevaisingas moteris.
e Pirmoji (tiriamoji) grupé¢ — neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoz¢ turincios 18-55 m.

amziaus moterys.
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Antroji (kontroliné) grupé — vaisingos 18-55 m. amziaus moterys.

2.2.3 Tyrimui atlikti naudotas ALEX? reagenty rinkinys (4 pav.)

ALEX? Cartridge (gardel¢)

ALEX? Sample Diluent (méginiy skiediklis)
ALEX? Washing Solution (plovimo tirpalas)
ALEX? Detection Antibody (aptikimo antikiinas)
ALEX? Substrate Solution (substrato tirpalas)
ALEX? Stop Solution (stop reagentas)

ALEX2 Detoction Ant?

| | OZBFCO‘;"; 02BFC05 ,,
e / ‘
| A Washing 50 @ | 20250 4 S - 7 2025-06" 4 i
\ : ol TR
. S oema03 2@ e
E 2025-12-05 % 7
+2°C +8°C g

4 pav. ALEX? reagenty rinkinys

2.2.4 Tyrimo atlikimui ir analizei naudota jranga

Makrogardeliy laikikliai

Lab Rocker laboratoriné maisyklé

"ImageXplorer” jrenginys

Inkubaciné kamera

Kompiuteris

RAPTOR SERVER Analysis Software programiné jranga
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7. Demineralizuotas vanduo
8. Pipetes ir antgaliai (100 pl ir 100-1000 pl)

2.2.5 Specifiniy IgE nustatymas (ALEX?) metodu. Pasiruo§imas tyrimui ir tyrimo atlikimo

eiga

1. Pries atliekant tyrimg i$ tiriamyjy paimtiems kraujo serumo méginiams, i§ anksto atskiestam
plovimo tirpalui bei ALEX? reagentams, buvo leidziama pasiekti kambario temperatiira. Per ta
laika, kol méginiai ir reagentai pasieks kambario temperatiira, buvo atidaryta bei iSvalyta
inkubaciné kamera, ant jos apatinés dalies patiesiami popieriniai ranksluosciai, Sie gausiai
sudrékinami vandeniu, uzdaromas dangtis, kad nesumazéty drégmé. ISimtas reikiamas ALEX?
gardeliy skaiCius, atitinkantis tiriamyjy kraujo serumo méginiy skai¢iy. Viena gardelé — vienam
kraujo serumo meéginiui tirti. Gardelés jdedamos j gardeliy laikiklius, kurie toliau dedami ant
inkubacinés kameros sudrékintos apatinés dalies. | kiekvieng gardele buvo pilama 400 ul ALEX?
méginio skiediklio bei 100 pl Kraujo serumo méginio. Uzdarius laboratorinés maiSyklés dangtj,
pradéta 2 valandy trukmés serumo inkubacija, pasirenkant 8 stikiy per minutg greitj (5 pav.).
Pra¢jus dviems valandoms méginiai buvo i$pilti j surinkimo inda.

2. Atliktas pirmasis plovimas, j kieckvieng gardele jpilant po 500 ul ALEX? plovimo tirpalo,
inkubuojama 5 minutes ant laboratorinés maiSyklés 8 rpm greiciu. Pasibaigus inkubacijai,
plovimo tirpalas iSpiltas | surinkimo inda, gardelés nusausintos, stuktelint jas | sausy popieriniy
rankSluosciy kriivele (plovimo procesas buvo kartojamas dar 2 kartus).

3. Sekanciame etape ] kiekvieng gardele buvo jpilta 500 ul ALEX? aptikimo antikino reagento,
gardelés jdétos ] inkubacing kamera, inkubuojama 30 minuciy nekeiciant 8 rpm laboratorinés
maiSyklés greic¢io. Praéjus laikui, gardeliy turinys nupiltas j surinkimo inda, gardelés buvo
nusausinamos, stuktelint jas j sausy popieriniy ranksluos¢iy kravele.

4. Atliktas antrasis plovimas, procesg kartojant 5 kartus. Pasibaigus inkubacijai po kiekvieno
plovimo tirpalas iSpiltas j surinkimo inda, gardelés nusausintos, stuktelint jas j sausy popieriniy
ranksSluosciy kriivele.

5. Sekanciame etape j kiekvieng gardele buvo jpilta po 500 ul ALEX? substrato tirpalo. Pilant tirpala
1 pirmaja gardele, jungiamas laikmatis, nustatant 8 minutes, tirpalas toliau pilstomas j likusias
kasetes. Laboratoriné maiSyklé lieka nepurtoma (horizontalioje) padétyje. Po lygiai 8 minuciy j
visas gardeles buvo jpilta po 100 ul ALEX? stop reagento, pradedant pirmaja gardele, kad visos

gardelés biity pasieke vienoda substrato tirpalo inkubacijos laikg. Gardelés buvo atsargiai
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pamaiSomos, kad uzpiltas stop reagentas gardelés pavirSiuje pasiskirstyty tolygiai. Netrukus
gardeliy turinys buvo iSpiltas | surinkimo inda, jas nusausinant, stuksenant j sausy popieriniy
ranksSluosciy krivele.

6. Atliktas paskutinis plovimas | kiekvieng gardele jpylus po 500 pul ALEX? plovimo tirpalo,
paliekant 5 minutéms ant laboratorinés maisyklés, pasirenkant 8 siikiy per minute greiti. Praéjus
laikui, plovimo tirpalas nupiltas j surinkimo inda, gardelés nusausinamos, stuktelint jas j sausy
popieriniy ranksluosciy kriivelg.

7. Gardelés buvo paliekamos i18dziiiti kambario temperatiiroje, kol pilnai i8dZitivo. Sausos gardelés
nuskaitytos naudojant "ImageXplorer" jrenginj, toliau analizuotos naudojant RAPTOR SERVER
Analysis Software programing jranga.

5 pav. Kraujo serumo méginiy inkubacija

2.2.6 Statistiné duomenu analizé

Atlikta mazy imciy statistiné duomeny analizé naudojant Microsoft Excel 2016 ir R
Commander (4.3.3 versija) su Recmdr paketu (2.9-2 versija) programa. Tyrime naudota aprasomoji
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statistika, kokybiniams kintamiesiems — pozymiy nepriklausomumui vertinti taikytas Chi kvadratas
(x2) bei tikslusis Fisher testas. Kiekybiniy kintamyjy normalumas vertintas naudojant Shapiro-Wilk
testg. Skirtumai bei priklausomybés tarp pozymiy laikomos statistiSkai reikSmingomis, kai p reikSmés

<0,05.
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3. TYRIMO REZULTATAI

Tyrime nagrinéta 40 pacien¢iy duomeny (6 pav.). Tiriamyjy amziaus vidurkis 35,95 metali
(SD#£7,33). I8 jy 16 neaiskios kilmés nevaisinguma turinéiy pacienéiy, jy amziaus vidurkis 31,88

metai (SD+4,14) ir 24 vaisingy pacienciy, kuriy amziaus vidurkis 38,67 metai (SD+7,58).

Vaisingy ir neaiskios kilmés nevaisinguma
turin€iy pacienciy pasiskirstymas

40%
60%

Vaisingos Nevaisingos

6 pav. Vaisingy ir neaiskios kilmés nevaisingumo diagnozg¢ turinCiy pacienciy pasiskirstymas

Pagal visy tiriamyjy anamneze 14 (35,00%) pacienciy tvirtino, jog turi su alergija susijusiy
ligy, 26 (65,00%) pacienciy teigé, jog jokiy alerginiy ligy neturi. Taciau atsizvelgiant | diagnozuotas
ligas stebima, jog kai kurios pacientés turéjo diagnozuota daugiau nei vieng alergine ligg. Atskirai
nevaisingy pacienéiy grupéje alerginés ligos diagnoze turéjo 8 (50,00%) moterys, vaisingy — 6
(25,00%) pacientés. 2 Lenteléje pateikiamas sergamumo alerginémis ligomis pasiskirstymas tarp
tiriamyjy grupiy, kuris rodo, jog abejose grupése yra didziausias sergamumas atopiniu dermatitu.
Vaisingy motery grupéje 5 (21,00%) pacientés, nevaisingy - 5 (31,00%) moterys. Maziausiai
tiriamyjy serga alerginiu kojunktyvitu, 2 (13,00%) neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoze
turinCios pacientés serga Sia liga, tuo tarpu nei viena vaisinga pacienté Sios diagnozés neturi. Kadangi
visos p reikSmeés tarp tirlamyjy grupiy yra >0,05 (alerginis rinitas (p=0,4072), alerginé astma
(p=0,6678), alerginis konjunktyvitas (p=0,553), atopinis dermatitas (p=0,4824)), tai parodo, jog

statistiSkai reikSmingy skirtumy tarp alerginiy ligy ir vaisingumo néra.
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2 Lentelé. Sergamumo alerginémis ligomis pasiskirstymas tarp vaisingy ir neaiskios kilmés

nevaisingumo diagnoze turin¢iy pacienciy.

AR % AA % AD % AK %
Vaisingos 3 13% 3 13% 5 21% 0 0%
Nevaisingos 4 25% 3 19% 5 31% 2 13%

(AR —alerginis rinitas, AA- alerginé astma, AD — atopinis dermatitas, AK — alerginis
konjunktyvitas).

Pagal atlikto ALEX? tyrimo rezultatus buvo nustatytas pacien¢iy molekulinis komponentinis
jsijautrinimo alergenams profilis. Bendrai 26 (65,00%) tiriamosios buvo jsijautrinusios bent vienam
molekuliniam alerginiam komponentui, tuo tarpu 14 (35,00%) motery jsijautrinim0O neturéjo.
Atsizvelgiant j pacienéiy grupes 11 (69,00%), nevaisingy, 11 (46,00%) vaisingy motery pasizymi
sensibilizacija bent vienam molekuliniam alerginiam komponentui. Jautrumo nebuvo: pieno,
kiauSiniy, javy, prieskoniy, sékly, tarakony, CCD, fikuso bei parazity molekuliniy alerginiy
komponenty grupése.

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy isijautrinimo Zoliy Zziedadulkiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (3 Lentelé).

3 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas Zoliy Ziedadulkiy molekuliniams alerginiams komponentams,

Zoliy Ziedadulkés

Tikroji Svidr | Asaruo Motiejukas Nend Rugiai,
kinsazolé é 1é ré ziedadulké

S

Cynd | Cyn | Lolp | Pasn | Phlp | Phlp | Phlp | Phl | Ph | Phl | Phrc Sec
d1 1 1 2 501 | p6 |Ip|pl2 ¢_ziedadul
01 7 kés
Vaisingos 0 1 4 1 3 3 0 1 0 1 0 0
Nevaisingos 2 2 2 1 3 0 1 1 0 0 0 0
p reik§mé 0,085 | 0,31 | 0,78 | 0,798 | 0,72 | 0,15 | 0,24 | 0,79 | O | 0,44 0 0
87 86 97 21 54 05 8 4

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy isijautrinimo medziy Zziedadulkiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (4 Lentelé).

4 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas medziy ziedadulkiy molekuliniams alerginiams komponentams.
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Medziy Ziedadulkés
Akaci | Ailant Alksnis Berzas Tikrasis Lazdyno Japoni
ja as popierme ziedadulkés nis
auksta dis kedras
sis
Aca Ail a Aln | Al | Betv | Bet | Betv Bro pa Cor Cora | Cryj1l
m gl |99 1 v?2 6 a ziedadul | 1.01
4 kés 03
Vaisingos 0 0 0 0 4 1 0 0 2 3 0
Nevaisingos 0 0 3 0 4 0 2 0 3 3 0
p reik§mé 0 0 0,42 0 0,50 | 0,44 | 0,24 0 0,3865 0,64 0
77 13 4 05 07

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo medziy ziedadulkiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (5 Lentelé).

5 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas medziy ziedadulkiy molekuliniams alerginiams komponentams.

Medziy Ziedadulkés
Buka Uosis Graikinis | Kedra | Silkmed | Alyvmedis | Kanarin Platanas
S rieSutas, S is is
ziedadulkés finikas
Fags | Fr | Fra Jug Jun a Mor r Ole | Ole | Phod2 | Pla | Pla | Pla
1 ae| el | r ziedadulk el | e9 al | a2 | a3
€s
Vaisingos 2 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0
Nevaisingos 3 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
p reik§mé 0,386 | O 0 0 0 0 0 0 0,444 0 0,44 0
5 4

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo piktzoliy ziedadulkiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (6 Lentelé).

6 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas piktzoliy ziedadulkiy molekuliniams alerginiams

komponentams.

Piktzoliy ziedadulkés
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Burnoti Ambrozija Kietis Kanapé
s
Amar | Amba | Ambal | Amba4 Artv Artvl | Artv3 | Cans | Cans3
Vaisingos 0 1 0 1 2 2 0 0 0
Nevaisingos 0 0 0 0 3 3 0 0 0
p reik§mé 0 0,444 0 0,444 0,1888 | 0,1888 0 0 0

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo piktzoliy ziedadulkiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (7 Lentelé).

7 Lentelé. Tiriamyjy isijautrinimas piktZzoliy Ziedadulkiy molekuliniams alerginiams

komponentams.
PiktZoliy Ziedadulkés
Baltoji balanda Daugiametis Sienazolé Gyslotis Dygusis dagys DidZioji
laiskenis dilgéle
Ch | Cheal Mera 1l Parj | Parj2 | Pla | Plall | Sal | Salk1 Urtd
ea | k
Vaisingos 0 0 1 0 1 0 0 0 0 0
Nevaisingos | 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
p reik§meé 0 0 0,444 0 0,444 0 0 0 0 0

Pastebétas statistiSkai reikSmingas tiriamyjy grupiy jsijautrinimo namy dulkiy erkiy D.

pteronyssinus (Der p 23) molekuliniam alerginiam komponentui skirtumas, kuomet p reik§mé < nei

0,05 (p=0,0488). Kiti molekuliniai komponentai statistiSkai nereik§mingi (p>0,05) (8 Lentelé¢).

8 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas namy dulkiy erkiy molekuliniams alerginiams komponentams.

Namy dulkiy erkés

Namy dulkiy

erké D.farinae

Namy dulkiy erké D.pteronyssinus

Der | Derf2

Derp | Derp | Derp | Derp Derp | Derp | Derp | Derp | Derp
fl 1 2 5 7 10 11 20 21 23
Vaisingos 2 3 2 3 1 0 0 0 0 1 1
Nevaisingos 3 6 4 6 3 2 0 0 0 2 4
p reik§mé 0,32 | 0,0515 | 0,125 | 0,0515 | 0,152 | 0,0858 0 0 0 0,3185 | 0,0488
4 4 4 7
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StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo maisto erkiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (9 Lentelé).

9 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas maisto erkiy molekuliniams alerginiams komponentams.

Maisto erkés
Acarus Blomia tropicalis Glycyphagus | Lepidoglyphus Tyrophagus

siro domesticus destroctor putrescentiae

Acas Blot5 | Blot Blot Glyd2 Lepd2 Tyrp | Tyrp
10 21 2
Vaisingos 1 0 0 0 0 0 0 0
Nevaisingos 1 1 0 1 0 1 1 0
p reik§mé 0,798 | 0,2405 0 0,2405 0 0,2405 0,2405 0

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo mieliy ir pelésiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (10 Lentel¢).

10 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas mieliy ir pelésiy molekuliniams alerginiams komponentams.

Mielés Pelésiai
Malassezia Kepim | Alternari Aspergillus fumigatus Cladosporiu | Penicilium
sympodialis 0 a m herbarum | chrysogenu
mielés | alternata m
Mala | Mal | Mal | Sacc | Al | Alt | As | Aspf | As | As | Cla | Clah Pen ch
s5 as as tl1| a6 | pf 3 pf | pf h 8
6 11 1 4 6
Vaisingos 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Nevaisingos 1 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0
p reik§mé 0,240 | 0 0 0 0 0 0 (0240 | O 0 0 0 0
5 5

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tirilamyjy grupiy jsijautrinimo ankStiniy darZoviy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (11 Lentelé).
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11 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas ankstiniy darzoviy molekuliniams alerginiams komponentams.
AnkStinés darZovés

Zemés riefutas Avinzirni Soja Lesia
S i

Ar | Ara | Ara | Ara | Arah | Ara | Ara Cica Gly | Gly | Gly | Gly | Lenc

ah | h2 | h3 | h6 8 h9 | h15 m4 | m5 | m6 | m8
1
Vaisingos 0 0 0 0 1 0 0 0 2 0 0 0 0
Nevaisingos 0 0 0 0 3 0 0 0 2 0 0 0 0
p reik§mé 0 0 0 0 0,159 0 0 0 0,65 0 0 0 0
8 2

Statistiskai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo vaisiy molekuliniams

alerginiams komponentams néra (p>0,05) (12 Lentelé).

12 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas vaisiy molekuliniams alerginiams komponentams.

Vaisiai
Kivis Papaja | Apelsinas Melionas | Fig Braske
a
Act | Actd2 | Actd5 | Actd 10 Carp Cits Cucm?2 Fic | Fraal+3
dl c
Vaisingos 0 0 0 0 0 0 0 0 2
Nevaisingos 0 0 0 0 0 0 0 0 2
p reik§mé 0 0 0 0 0 0 0 0 0,6904

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo vaisiy molekuliniams

alerginiams komponentams néra. (p>0,05) (13 Lentelé).

13 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas vaisiy molekuliniams alerginiams komponentams.

Vaisiai
Obuolys Mang | Banan | Avokad | Kriau | Vy$n | Persik | Mélyn | Vynuog
as as as sé ia as és és
Mal | Mal | Mal | Mani | Musa | Persa Pyrc Pru Prup | Vacm | Vitv1
dl d2 | d3 av 3
Vaisingos 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Nevaisingos 3 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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p reik§mé

0,336

Statistiskai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo darzoviy molekuliniams

alerginiams komponentams néra (p>0,05) (14 Lentelé).

14 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas darzoviy molekuliniams alerginiams komponentams.

Darzovés
Svogiina | Cesnakas Salieras Morka Bulv Pomidoras
S €
Allc All's Apig | Apig | Apig | Dauc | Daucl | Solt | Sola | Solal6
1 2 6 |
Vaisingos 0 0 1 0 1 1 1 0 0 0
Nevaisingos 0 0 1 0 0 1 1 0 0 0
p reik§mé 0 0 0,8264 0 0,444 | 0,8264 | 0,8264 0 0 0

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo darzoviy molekuliniams

alerginiams komponentams néra (p>0,05) (15 Lentelé).

15 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas rieSuty molekuliniams alerginiams komponentams.

Riesutai
Anakardzio rieSutai Braziliski Pekano Lazdyno rieSutas
rieSutai rieSutai

An | Anoo | Anao | Ber | Ber Cari Cora Cora | Cora Cor Cora

ao 2 3 e 1 1.0401 8 9 11 14
Vaisingos 0 0 0 0 0 0 2 0 0 0 0
Nevaisingos 0 0 0 0 0 0 3 0 0 0 0
p reik§mé 0 0 0 0 0 0 0,414 0 0 0 0

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo mésos molekuliniams

alerginiams komponentams néra (p>0,05) (16 Lentelé).

16 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas mésos molekuliniams alerginiams komponentams.

Mésa
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Svirpl Jautiena Arklie | Vistie | Ziog | Kalakuti | Triusie | Avie | Kiauliena | Didy
ys na na as ena na na sis
Mil¢i
us
Achd | Bos | Bo | Equ Gal Loc Mel g Ory_ m | Ovi Sus | Su | Ten
d mé |sd|cmés | dmé m ésa amé|dmé| s m
sa 6 a sa sa sa d
1
Vaisingos 1 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1
Nevaisingos 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
p reik§mé 0,826 0 0 0 0 0,44 0 0 0 0 0 | 0,444
4 4

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo Zuvies molekuliniams

alerginiams komponentams néra (p>0,05) (17 Lentelé).

17 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas zuvies molekuliniams alerginiams komponentams.

Zuvis
Anisakis Krabas | Karpis Silké Rudosios Atlanto menké
kirmélé krevetés
An | Anis Chi Cypc | Clu | Cluh Crac6 Gad | Gadm2+3 | Gadm1
is 3 spp. 1 m
1
Vaisingos 0 0 1 0 0 0 0 0
Nevaisingos 0 0 0 0 0 0 0 0
p reik§mé 0 0 0,444 0 0 0 0 0
StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tirlamyjy grupiy jsijautrinimo juros gérybiy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (18 Lentelé).

18 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas jliros gérybiy molekuliniams alerginiams komponentams.

Jiros gérybés
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Omara | Krevet | Kalmar | Paprast | Austr | Paprastosi | Sukut | Juodosios tigrinés krevetés
S és as 0ji és 0s és
midija Siaurinés
krevetés
Hom g Lits Lol spp. | Myte Oste Pan b Pec Pen | Pen | Pen | Pen
spp. ml | m2 | m3 | m4
Vaisingos 0 0 1 2 1 0 0 0 0 0 0
Nevaisingos 2 0 0 0 2 2 0 0 0 0 0
p reik§mé 0,0857 0 0,444 0, 1554 | 0,380 0,08577 0 0 0 0 0
7 7

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo bi¢iy ir vapsvy nuody

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (19 Lentelé).

19 Lentelé. Tiriamyjy isijautrinimas biciy ir vapsvy nuody molekuliniams alerginiams

komponentams.
Piety Biciy nuodai Vapsvy nuodai
amerikos
ugninés
skruzdélé
s nuodai
Ugniné Naminé bité Sirse Popieriné Vapsvos
skruzdélé vapsva
Solspp. | Apim | Apim | Apim | Dolspp | Pol | Pold5 | Vesv | Vesv1l | Vesv5b
1 10 d
Vaisingos 0 2 0 3 0 0 1 0 0 2
Nevaisingos 0 1 1 1 1 0 1 1 1 3
p reik§mé 0 0,879 | 0,2405 | 0,5959 | 0,2405 0 0,798 | 0,2405 | 0,2405 | 0,3363
9

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo naminiy augintiniy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (20 Lentelé).

20 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas naminiy augintiniy molekuliniams alerginiams

komponentams.

Naminiai augintiniai
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Suo | Suns Suo Jaros Katé
patino Kiauly
Slapim te
as (su
Can f
5)
Can Can | Canf | Canf | Canf | Canf | Canf | Cavp | Feld | Feld | Feld | Feld
f Fd | fpatin | 1 2 3 4 6 1 1 2 4 7
1 0
Slapim
as
Vaisingos 3 3 3 2 0 2 2 0 5 0 3 2
Nevaisingos 2 4 3 2 1 1 2 0 6 1 2 2
p reik§mé 0,942 | 0,3269 | 0,672 | 0,710 | 0,240 | 0,785 | 0,690 0 0,409 | 0,240 | 0,942 | 0,710
5 9 5 5 6 8 1 5 5 5

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo naminiy augintiniy

molekuliniams alerginiams komponentams néra (p>0,05) (21 Lentelé¢).

21 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas naminiy augintiniy molekuliniams alerginiams

komponentams.
Naminiai augintiniai
Pelé Triusio epitelis Dziungarijos | Ziurké
ziurkénas
Musml | Orycl | Oryc?2 | Oryc3 Phods 1 Rat n
Vaisingos 0 1 1 3 1 1
Nevaisingos 1 0 0 0 0 1
p reik§mé 0,2405 0,444 0,444 0,1554 0,444 0,77

StatistiSkai reik§mingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo gyvuliy molekuliniams

alerginiams komponentams néra (p>0,05) (22 Lentelé¢).

22 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas gyvuliy molekuliniams alerginiams komponentams.

Gyvuliai
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Galvijai Ozkos Arklio epitelis Avies Kiaulé
epitelis epitelis
Bosd 2 Cap Equc Equc Equc Ovi Sus
h_epitelis 1 3 4 a_epitelis | d_epitelis
Vaisingos 0 0 2 0 0 0 0
Nevaisingos 0 0 2 0 0 0 0
p reik§més 0 0 0,7105 0 0 0 0

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp tiriamyjy grupiy jsijautrinimo latekso molekuliniams

alerginiams komponentams néra (p>0,05) (23 Lentelé).

23 Lentelé. Tiriamyjy jsijautrinimas kitiems (latekso) molekuliniams alerginiams komponentams.

Kiti
Lateksas Fikusas Hom s Balandzi
laktoferina y erké
]
Hevb | Hevb | Hevb | Hevb6.02 | Hevb Hev b Ficb Hom s LF Argrl
1 3 5 8 11
Vaisingos 1 0 0 0 1 1 0 0 0
Nevaisingos 0 0 0 0 0 0 0 0 0
p reik§mé 0,444 0 0 0 0,444 0,444 0 0 0
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4. TYRIMO REZULTATU APTARIMAS

Tyrimo metu buvo siekiama nustatyti ar egzistuoja rySys tarp nevaisingumo ir alerginiy ligy
lyginant neaiskios kilmés nevaisingumo diagnoze turin¢ias moteris bei vaisingas pacientes, vertinant

Juy anamnezées bei laboratoriniy tyrimy rezultatus.

Siai dienai pasauliné alergijos organizacija (WAO) yra nustaciusi, kad 10-30 proc. JAV
gyventojy yra paveikti alergijos. Alergijos paplitimas reprodukcinio amziaus moterims yra didesnis
nei bendra populiacija, siekiantis mazdaug 20-30 % (36). I$ siame tyrime dalyvavusiy paciené¢iy 35%
teigeé, jog turi su alergija susijusiy ligy. Remiantis Sio tyrimo rezultatais, pastebéta, jog nevaisingy
pacienciy grupéje alerginés ligos diagnozg turi 50% nevaisingy, vaisingy — 25% motery. Taigi,
tirlamyjy alergijos paplitimas bendrai yra didesnis nei bendros populiacijos.

Tyrime pastebétas didZiausias segamumas atopiniu dermatitu. Vaisingy motery grupéje Sirgo 5
pacientés (21%), nevaisingy - 5 moterys (31%). K. Hayashi ir bendraautoriai savo publikacijoje
tirdami néscias peles su vidutinio sunkumo odos alerginiais pazeidimais, nenustaté reikSmingo rysio
tarp AD ir nevaisingumo, ta¢iau pasteb¢jo, jog AD sergancios pelés savo placentoje tur¢jo nedaug
uNK lasteliy, reik§mingy placentos formavimuisi, lyginant su kontroline grupe (37). Sie rezultatai
atskleidé, kad AD sutrikdo puNK lasteliy diferenciacijg ir turi neigiamg poveiki placentos
formavimuisi, nors ir nesustabdo néStumo proceso.

Mokslinése publikacijose daznai diskutuojamas astmos rysys su nevaisingumu. Siame tyrime
vaisingy motery grupéje astma serga 13% pacienéiy, nevaisingy - 19% motery. J. Gade ir
bendraautoriai savo tyrime nustaté, jog astma yra susijusi su padidéjusiu TTP. Sergantieji sudaré
27%, $ioje grup¢je TTP buvo didesnis nei 1 metai, lyginant su sveikais, astma sergantys asmenys turi
polinkj j uzsitgsusj TTP. Tai patvirtina Danijoje atliktas tyrimas, kurio metu pastebima, jog moterys,
sergancios astma, uztrunka ilgesnj laikg iki néstumo nei Kitos. Tai paaiskina, jog astma apima ne tik
bronchy susiaur¢jima, bet ir uzdegimg, taip pat uzdegimo mediatorius, veikian€ius motery
reprodukcing sistema (38).

Vertinant pacienciy molekulinius alerginius profilius Vvienintelis namy dulkiy erkiy D.
pteronyssinus Der p 23 molekulinis alerginis komponentas buvo statistiSkai reikSmingas (p=0,0488).
Statistiskai reikSmingy skirtumy tarp grupiy nebuvimui jtakos galéjo turéti saglyginai maza tiriamyjy
pacien¢iy imtis bei sergamumas alerginémis ligomis bei mazas jsijautrinimas alerginiams

molekuliniams komponentams.
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5.ISVADOS

1. Nustatyta, jog neaiskios kilmés nevaisingumo diagnozg turincios pacientés j alerginius susirgimus
yra linkusios dazniau nei vaisingos moterys.

2. Nustatyta, jog vaisingy ir neaiSkios kilmés nevaisingumo diagnoze turinéiy motery alerginiy
susirgimy klinika statistiSkai reikSmingai nesiskyre, abi tiriamosios grupés pasizymejo didziausiu
atopinio dermatito sergamumu.

3. Nustatyti molekuliniy komponentiniy profiliy skirtumai tarp tiriamyjy pacienciy, StatistiSkai
reik§Smingy skirtumy nepastebéta. 1$skyrus Der p 23 molekulinj komponenta, kuris buvo statistiskai
reikSmingas, jam didesnj jsijautrinimg turéjo neaiSkios kilmés nevaisingumo diagnoze turincios

moterys.
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PADEKA

Dékoju baigiamojo darbo vadovei Prof., Dr. Violetai Kvedarienei uz patarimus ir pastabas, taip

pat In Novum komandai uz galimybe atlikti laboratorinj tyrimag bei pastebéjimus.
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PRIEDAI

1 priedas. Vilniaus regioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto iSduoto leidimo atlikti
biomedicininj tyrimg Kopija.

VILNIAUS REGIONINIS BIOMEDICININIU TYRIMU ETIKOS KOMITETAS
sui generiy darinys prie VILNIAUS UNIVERSITETO

Biomedicininio tyrimo Tyrimy in vitro ir in vive diagnosting 2023-07-24 Nr. 2023-LP-60
reikdmeé, bei buitiniy alergeny jtaka alerginio rinito, bronchinés astmos

bei atopinio dermatito pasireiskimui®

pagrindinéms tyréjoms Vicletai Kvedarienei, Auksel Zinkevidiene

PRITARIMAS
BIOMEDICININIO TYRIMO DOKUMENTU PAKEITIMAMS

Leidimo Nr. 2020/5-1221-716 pakeitimas Nr. 1

Vilniaus regioninis biomedicininiy tyrimy etikos komitetas ifnagrin¢jes praSymg atlikti su vykdomu
biomedicininiu tyrimu ,, Tyrimy in vitro iv in vivo diagnosting reikimé, bei buitiniy alergeny jtaka alerginio
vinito, bronchinés astmos bei atopinio dermatito pasiveifiimui® (leidimas Nr. Nr. 2020/5-1221-T16,
isduotas 2020 05 26 d.) susijusiy dokumenty pakeitimus nusprende, kad pakeitimai atitinka LR
biomedicininiy tyrimy etikos jstatymo 11 skyrivje nustatytus reikalavimus. Atsizvelgiant j tai pritariama,
kad biity:

» vadovaujamasi protokolu (Nr. 20200220, versija Nr.5, data 2023 07 05);

o teikiama informuoto asmens sutikimo forma tévams (versija Nr.2 , data 2023 02 22), pritarimas

dalyvauti tyrime 12-17 mety vaikui ir paaugliui (versija Nr.1, data 2023 07 02), informacinis lapelis
vaikui iki 12 mety (versija Nr.1 , data 2023 06 07);

» jtraukiamos tyréjos Ana Kozlovska, Jaraté Civinskaité, Gabija Did#iokaité ir kiti tyrimg atliekantys

asmetys Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto studentai Emilis Geteckas, Aida Kuznecovaite,

Inga Cesnuleviéinte, Ausiéja Grudyté, Gabrielé Dziugaite,

s /—%}-’/ doe. dr. Alfredas Laurinavidius

I

Wicsoji jstaiga Duscwmenys kasipiami ir saugenti Eninilc dunmerys
Univa ] Turidivey asweoy regisinc . . Glurdonia g 21, LT 03181 Vilnius
Q1513 Vilmiis Kodas 2] 1950810 Tel. (8 5) 268 69498, e, p. rbsckiTmf ol
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2 priedas. Vilniaus regioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto iSduoto leidimo atlikti

biomedicininj tyrimg kopija.
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VILNIAUS REGIONINIS BIOMEDICININIU TYRIMU ETIKOS KOMITETAS
sui generis darinys prie VILNIAUS UNIVERSITETO

LEIDIMAS
ATLIKTI BIOMEDICININ] TYRIMA

20240213 Nr.2024/2-1558-1026
Tyrimo pavadinimas:

Motery neaiSkios kilmés nevaisingumo imuniniy ir alerginiy pricZas¢iy bei sgsajy analizé

Protokolo Nr.: IAC_N3
Versija: 03
Data: 20240122
Informuoto asmens sutikimo forma: 3
2024 01 22
Pagrindinis tyréjas: Violeta Kvedariené
[staigos pavadinimas: UAB Inovatyvios alergologijos centras
Adresas: M. Mazvydo g. 13-47, Vilnius
Leidimas galioja iki: 2029 03

Leidimas iSduotas Vilniaus regioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto posedzio, vykusio 2024 m.
vasario 13 d. sprendimu (protokolas Nr. 2024/2)

Pirmininkas 7 doc. dr. Alfredas Laurinavitius

=

Viedoji pstaign Duomicays knuplami ir suugomi Komitelo dwomenys:
Universiteto g, 3 Juridiniy asmenyg reglets M. K., Ciurlionio g. 21, LT 03101 Vilniws
Q1513 Vilnius Kodas 211950810 Tel (8 5) 268 6998, cl. p. rbtek@mevu.lt
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3 priedas. Tyrime naudotas klausimynas.

Koks Jisy amzius? (Irasykite skaiciu, pvz., 29)*
Ar manote, kad esate alergiska? Jeigu taip, nurodykite, kam.*

Ar odos diirio méginiy metu arba remiantis kraujo tyrimais Jums yra nustatyta alergija (pvz.,
maistui, vaistams, jkvepiamiems alergenams ir pan.)? *

o Taip
o0 Ne

Ar kada nors gyvenime Jums buvo diagnozuota kuri nors i$ Siy alerginiy ligy? Jeigu taip,
paZyméKkite visas, kurios Jums buvo diagnozuotos.*

o Alerginé sloga (alerginis rinitas)
0 Atopinis dermatitas

o Bronchiné astma

o Alerginis konjunktyvitas

o Dilgeliné

o Sienlige

o Neturiu jokiy alerginiy ligy

o Nezinau

o Kita:

Ar gydytojas alergologas-imunologas Jums yra diagnozaves alergija Siems alergenams?*
0 Maistui

0 Vaistams

o Cheminéms medZiagoms

o Vabzdziams

o Jkvepiamiems alergenams (ziedadulkés, dulkiy erkutés ir kt.)

o Alergija man nebuvo diagnozuota

Jeigu jums yra diagnozuota alergija jkvepiamiems alergenams, kuriems i§ jy esate alergiSka?*
o Dulkiy erkutéms

0 Ziedadulkéms

0 Suniui

o Katei

0 Pelésiui

0 Alergija jkvepiamiems alergenams diagnozuota nebuvo

Jeigu jums yra diagnozuota alergija maisto produktams, kokiems maisto produktams esate
alergiska?
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Jeigu jums yra diagnozuota alergija vaistams, kokiems vaistams esate alergiSka?
Jeigu jums yra diagnozuota alergija vabzdZiams, kokiems vabzdZiams esate alergiSka?

Jeigu jums yra diagnozuota alergija cheminéms medZiagoms, kokioms medZiagoms esate
alergiska?

Ar Jums yra diagnozuota alergija lateksui?*
o Taip
0 Ne

Ar Jums yra diagnozuota alergija lubrikantams?*
o Taip
o Ne

Ar esate jautusi alergijos simptomus saugiy lytiniy santykiy metu (naudojantis prezervatyvais)
naudojant lubrikantus?*

o Taip
o Ne
0 Lytiniy santykiy metu nei karto nesinaudojau lubrikantais

Ar esate jautusi alergijos simptomus nesaugiy lytiniy santykiy metu (nesinaudojant
prezervatyvais) naudojant lubrikantus?*

o0 Taip
o Ne
0 Lytiniy santykiy metu nei karto nesinaudojau lubrikantais

Jei esate jautusi alergijos simptomus lytiniy santykiy metu naudojantis lubrikantais, kokiems
lubrikantams jautéte Siuos simptomus?*

0 Vandens pagrindo lubrikantams

o0 Aliejaus pagrindo lubrikantams

o Silikono pagrindo lubrikantams

o Hibridiniams lubrikantams

0 Nesu alergiSka jokiems lubrikantams
0 Kita:

Ar po saugiy lytiniy santykiy, naudojantis prezervatyvais, esate pajutusi kazkurj/kazkuriuos
i$ Siy simptomuy? PaZymeékite visus simptomus, kuriuos esate pajutusi.®
0 Bendras diskomfortas lytiniy organy srityje
0 Lytiniy organy deginimas
0 Lytiniy organy paraudimas/patinimas
o4



0 Lytiniy organy niezulys

0 Niezulys kitose kiino vietose

0 Akiy voky paraudimas/patinimas
0 Akiy asarojimas

o Ciaudulys

0 Nosies uzgulimas

o0 Sloga

0 Dusulys

0 Kosulys

0 Nesu pajutusi nei vieno i$ $iy simptomy
o Kita:

Ar po nesaugiy lytiniu santykiy, nesinaudojant prezervatyvais, esate pajutusi
kaZkurj/kaZKkuriuos i§ $iy simptomy? PaZymeékite visus simptomus, kuriuos esate pajutusi.*
0 Bendras diskomfortas lytiniy organy srityje

0 Lytiniy organy deginimas

0 Lytiniy organy niezulys

0 Niezulys kitose kiino vietose

0 Lytiniy organy paraudimas/patinimas

0 Akiy voky paraudimas/patinimas

0 Akiy asarojimas

o Ciaudulys

0 Nosies uZgulimas

o Sloga

0 Dusulys

0 Kosulys

0 Nesu pajutusi nei vieno i§ $iy simptomy

o Kita:

Ar paZzyméjote bent vieng iS auks$¢iau pateikty simptomu po nesaugiy lytiniy santykiy (be
prezervatyvo)?*

o0 Taip

o Ne

Kiek laiko po nesaugiy lytiniy santykiu (be prezervatyvo) pastebédavote alergijai spermai
budingus simptomus lytiniu organu srityje (pvz., lytiniu organy deginimas, patinimas,
paraudimas ir pan.)?*
0 IS karto po saly€io su vyro sperma
0 5-10 min. po saly¢io su vyro sperma
0 30 min po saly¢io su vyro sperma
0 1 val. ar véliau po salyCio su vyro sperma
o Kita:
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Kaip daZnai Sie simptomai atsiranda po nesaugiy lytiniy santykiy (be prezervatyvo)? *
0 Po kiekvieny nesaugiy lytiniy santykiy

0 75% nesaugiy lytiniy santykiy

0 50% nesaugiy lytiniy santykiy

0 25% nesaugiy lytiniy santykiy

o Kita:

Ar Sie simptomai iSliko ir naudojant barjerine kontracepcija (prezervatyvus)?*
o Taip
o Ne

Ar Siuos simptomus esate jautusi nesinaudojant lubrikantais nesaugiy lytiniy santykiy metu?*
o Taip

0 Ne

0 Visuomet naudoju lubrikantus nesaugiy lytiniy santykiy metu

Kada pajutote pirmuosius alergijai spermai biidingus simptomus po nesaugiy lytiniy santykiy
(be prezervatyvo)?*

0 Po pirmyjy nesaugiy lytiniy santykiy

0 Po keliy nesaugiy lytiniy santykiy

0 Po 1-2 mety po pirmy nesaugiy lytiniy santykiy

0 Po 3-5 mety po pirmy nesaugiy lytiniy santykiy

0 Po 5-10 mety po pirmy nesaugiy lytiniy santykiy

0 Po daugiau nei 10 mety po pirmy nesaugiy lytiniy santykiy

o Kita:

Kiek Jums buvo mety, kai pajutote pirmuosius auks¢iau paminétus simptomus po nesaugiy
lytiniy santykiy (be prezervatyvo)? (Irasykite skaiciy)*

Jei turéjote daugiau nei vieng partnerj, ar Sie simptomai po nesaugiy lytiniy santykiy (be
prezervatyvo) pasikartodavo nepriklausomai nuo partnerio?*

Ar Sie aukS¢iau paminéti simptomai pasireiSkia kiekvieng karta po nesaugiy lytiniy santykiy
(be prezervatyvo)?*

0 Taip

0 Ne

Jei pazyméjote bent vieng iS alergijai spermai budingy simptomuy, ar kada nors dél jy kreipétés
j gyd. akuSerj-ginekologa?*

o Taip

0 Ne

56



Jei kreipétés deél Siy simptomuy j gyd. akuSeri-ginekologa, ka gydytojas diagnozavo ar
rekomendavo / kokj gydymg paskyré?*

Kiek Jums buvo mety, kai pirma karta turéjote kontakta su vyro sperma? (Irasykite skaiciy
pvz., 23)*

Ar kada nors gyvenime esate pastojusi? (pvz. teigiamas néStumo testas)*
o Taip
o Ne

Ar esate susidiirusi su sunkumu pastoti?*
o Taip

0 Ne

o Kita:

Ar kada nors lankétés pas vaisingumo specialista/vaisingumo klinikoje?*
o Taip

0 Ne

o Kita:

Ar gydytojas specialistas (gyd. akusSeris - ginekologas) Jums buvo diagnozaves nevaisinguma
(dél bet kokios priezasties)?*

o Taip

0 Ne

Jei j prieS tai buvusj klausima atsakéte "taip', kokia buvo nurodyta/nustatyta nevaisingumo
priezastis?

Jei Siuo metu bandote pastoti, kieck ménesiy ar mety bandote pastoti?

Ar kada nors gyvenime Jums buvo diagnozuota kokia nors ginekologiné patologija ar bet kuris
kitas ginekologinis susirgimas? PaZymeékite visas Jums kada nors gyvenime diagnozuotas
patologijas.*

0 Endometriozé (mazojo dubens, gimdos, zarny ar kt.)

0 Policistiniy kiauSidZiy sindromas (PKS, PCOS)

0 Kiausidziy veiklos disfunkcija

0 Gimdos kiino polipas

0 Gimdos mioma

0 Kiausideés cista

0 Lytiskai plintan¢ios infekcijos (chlamidiozé, gonoréja, ZIV ir kt.)

0 Man nebuvo diagnozuota jokiy ginekologiniy susirgimy
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o Kita:

Ar riukote?*
o Taip
o0 Ne

Kiek vidutini§kai suriikote per dieng?*
0 Neriikau

0 1-2 cigaretes per dieng

0 3-5 cigaretes per dieng

0 5-10 cigareciy per dieng
0 10-20 cigareciy per dieng
0 >20 cigareciy per dieng

o Kita:

Ar vartojate alkoholj?*

o Taip

0 Ne

Kaip dazZnai vartojate alkoholj?*

0 Nevartoju alkoholio

0 1 bokala/taurg/stikling per ménesj

0 1 bokala/taure/stikling per 2 savaites

0 1 bokalg/taurg/stikling per savaite

0 1 bokala/taure/stikline kas 2-3 dienas

0 1 bokalg/taure/stikling kasdien

0 2-3 bokalus/taures/stiklines per dieng

0 4 ir daugiau bokalus/taures/stiklines per dieng

Ar vartojate kitas psichotropines medZiagas, pvz., haliucinogenai, kanabinoidai, opioidai,
psichikos stimuliatoriai?*

o0 Taip
o0 Ne

Kaip daznai vidutiniSkai vartojate psichotropines medziagas?*
0 Nevartoju psichotropiniy medziagy

0 1 kartg per metus

0 1 kartg per puse mety

0 1 kartg per 3 ménesius

0 1 kartg per ménesj

0 1 kartg per 2 sav.

0 1 kartg per savaitg
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0 Dazniau nei kartg per savaite
o Kita:

Siuo metu yra pradedamas vykdyti mokslinis tiriamasis darbas, kurio metu atlickami i§samesni
nemokami tyrimai moterims, kurioms yra jtariama alergija spermai. Nustatyta alergija spermai galéty
padéti moterims geriau suprasti savo organizma ir tikéting sutrikusio vaisingumo priezastj. Jeigu
norétumete apie §j tyrima suzinoti daugiau ir biiti pakviesta atlikti alergologiniy diagnostiniy tyrimy,
prasome palikti savo el. pastg ir telefono numerj (Sie Jisy duomenys nebus vieSinami - jie bus
naudojami tik vidiniais mokslo tikslais, t.y. kad galétume su Jumis susisiekti, kai tyrimas bus pradétas

vykdyti).

Siuo metu yra atlickamas mokslinis tyrimas apie alergijy ir nevaisingumo sasaja. Moterims,
dalyvaujancioms tyrime, yra galimyb¢ nemokamai atlikti tyrimus ir diagnozuoti padidéjusj jautruma
(alergija) ~290 alergeny. Tyrime yra kvie¢iamos dalyvauti tiek alergiskos, tiek nealergiskos vaisingos
bei turincios vaisingumo sutrikimy moterys. Jeigu norétumeéte daugiau suzinoti apie §j tyrima ir buti
pakviesta nemokamai atlikti alergologiniy ir imunologiniy diagnostiniy tyrimy, prasome palikti savo
el. pasta ir telefono numerj (Sie Jisy duomenys nebus vieSinami - jie bus naudojami tik vidiniais
mokslo tikslais, t.y. kad galétume su Jumis susisiekti).

Kiti Jusy pastebéjimai, komentarai, atsakymy papildymai.
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