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SANTRUMPOS 

AGDD – amžinė geltonosios dėmės degeneracija 
<C0 – drūzų dydis <63 μm 
<C1 – kietos drūzos < 125 μm 
>C0≤C1 – vidutinės minkštos drūzos >63μm≤125 μm 
>C1 – didelės minkštos ribotos drūzos >125 μm, didelės minkštos 
  neapibrėžtos drūzos >125μm 
≥C0<Cl – drūzų dydis ≥63 μm, <125μm  
≥C2<C3 – drūzų dydis ≥175 μm, <250 μm 
≥C3 – drūzų dydis ≥250 μm 
<C0 – ≥C0 – yra makulos hiperpigmentacija/hipopigmentacija 
≥C2 – yra geografinė atrofija  
≥C4 – tinklelio centrinis žiedas 1000 µm 
FKJT – funkcinis kontrastinio jautrumo tyrimas 
F-M 100 – Farnsworth-Munsell 100 atspalvių tyrimas 
GNV – gyslainės neovaskulinė membrana 
GS – galimybių santykis 
IŠL – išeminė širdies liga 
kDa – kilodaltonas 
MI – miokardo infarktas 
MMP –  „matrix metalloproteinases“ (angl.) matrikso metalo 
  proteinazės 
MMP-2 – matrikso metaloproteinazė 2 arba želatinazė A 
MMP-3 – matrikso metaloproteinazė 3 arba stromelizinas 1 
MMP-9 – matrikso metaloproteinazė 9 arba želatinazė B 
ND – nėra duomenų  
NHANES – National Health and Nutrition Examination Survey (angl.) 
OKT – optinė koherentinė tomografija 
PGR – polimerazės grandininė reakcija 
PR – pigmentinis retinitas 
SN – standartinis nuokrypis 
SSN – skirtumas statistiškai nereikšmingas 
ŠKL – širdies ir kraujagyslių ligos 
TIMP –  „tissue inhibitors of matrix metalloproteinases“ (angl.) 
  audinių matrikso metaloproteinazių inhibitoriai 
TJA – tarpląstelinis jungiamasis audinys (tarpląstelinis matriksas) 
TPE – tinklainės pigmentinis epitelis 
VNP – vieno nukleotido polimorfizmas 
VS (versus)  – palyginti (lot.) 
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DNR bazių nomenklatūra 
A  – Adeninas 
C  – Citozinas 
G  – Guaninas 
T  – Timinas  
 

Terminų žodynėlis 
Referentinė grupė – [lot. Referens (kilm. referentinis) – pranešantis]: se-
lektyvi asmenų grupė, sudaryta atsižvelgiant į tiriamųjų grupių struktūrą pa-
gal amžių ir lytį. 
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ĮVADAS 

Amžinė geltonosios dėmės degeneracija (AGDD) – tai geltonosios dėmės 
pažeidimas, kurį lydi žymus ir negrįžtamas centrinio matymo praradimas. 
AGDD dažniausia išsivysčiusių pasaulio šalių gyventojų aklumo priežastis 
ir pagrindinė priežastis, sukelianti vyresnių nei 60 metų amžiaus žmonių 
aklumą (Klein, ir kt., 2004). Lietuvos valstybinės medicininės socialinės 
ekspertizės komisijos duomenimis 2002 metais amžinė geltonosios dėmės 
degeneracija tarp pirminio regėjimo invalidumo sudarė 13,8 proc. (Neve-
rauskienė, ir kt., 2003), 

Kita aktuali Lietuvos sveikatos priežiūros problema – širdies ir krauja-
gyslių ligos (ŠKL). 2006 m. Lietuvos mirtingumo struktūroje ŠKL sudarė 
net 54,3 proc. visų mirčių. Iš visų mirusiųjų 2008 metais nuo kraujotakos 
sistemos ligų net 61,7 proc. mirė nuo išeminės širdies ligos (IŠL) (Gaižaus-
kienė, ir kt., 2008). Pastaraisiais metais atkreiptas dėmesys į AGDD sąsajas 
su IŠL. Tikslios amžinės geltonosios dėmės degeneracijos atsiradimo prie-
žastys nėra žinomos, tačiau yra iškelta hipotezė, kad aterosklerozė ir AGDD 
turi bendras patogenezės grandis (Friedman, ir kt., 2004). Net keletas studijų 
nustatė širdies ir kraujagyslių ligų ryšį su AGDD (Wang, ir kt., 2007; Duan, 
ir kt., 2007). Taip pat yra įrodyta, kad vyresnis amžius, rūkymas, hiperten-
zija, hipercholesterolemija, diabetas, nesaikingas riebalų ir alkoholio vartoji-
mas, maža antioksidantų koncentracija kraujyje ir maiste didina riziką 
susirgti tiek AGDD, tiek IŠL (Fraser-Bell, ir kt., 2006; Seddon, ir kt., 2006). 
Širdies ir kraujagyslių ligų ir AGDD rizikos veiksnių bendrumas leidžia 
manyti apie jų panašią patogenezę. Tarp galimų bendrų patogenezinių 
mechanizmų, darančių įtaką susirgti AGDD ir IŠL, minimi kraujagyslių 
remodeliavimosi pokyčiai (Ye, ir kt., 2000; Olcay, ir kt., 2007). Taip pat 
nustatyta, kad drūzų ir aterosklerozinių plokštelių sudėtis yra panaši (Gon-
calves, ir kt., 2003), o kraujagyslių sienelių intimai ir Brucho membranai 
būdingi panašūs amžiniai pakitimai (Sivaprasad, ir kt., 2005).  

Klinikinių ir epidemiologinių tyrimų pagrindu buvo nustatytos AGDD ir 
IŠL sąsajos ir iškelta nauja hipotezė, kad šios ligos turi bendras patogene-
zines grandis. Šio darbo metu buvo tikrinama ši naujai iškelta hipotezė, sie-
kiant nustatyti, ar yra bendri genetiniai veiksniai, įtakojantys kraujagyslių 
remodeliavimąsi ir didinantys riziką susirgti AGDD ir IŠL. 

Deja, amžinės geltonosios dėmės degeneracijos priežastys ir patogenezė 
iki šiol nėra visiškai aiškios. Todėl bendrų amžinės geltonosios dėmės dege-
neracijos ir išeminės širdies ligos patogenezinių grandžių tyrimai suteiks nau-
jos informacijos apie AGDD atsiradimą, bei galimas prevencijos priemones. 
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1. DARBO TIKSLAS IR UŽDAVINIAI 

Darbo tikslas 
Įvertinti matrikso metaloproteinazių (MMP-2 (-735 C/T), MMP-2 (-1306 

C/T), MMP-3 (-1171 5A/6A), MMP-9 (-1562 C/T)) genų polimorfizmo įtaką 
pradinės amžinės geltonosios dėmės degeneracijos ir išeminės širdies ligos 
pasireiškimui, bei ištirti funkcinio ir spalvinio kontrastinio jautrumo poky-
čius, sergant pradine amžine geltonosios dėmės degeneracija. 

Darbo uždaviniai 
1. Nustatyti pradinės AGDD paplitimą vidutinio amžiaus (40–64 metų) 

pacientų, sergančių IŠL grupėje bei atsitiktinėje to paties amžiaus 
Kauno miesto gyventojų imtyje. 

2. Palyginti pacientų, sergančių tik IŠL ir IŠL bei pradinės AGDD klini-
kinius duomenis.  

3. Nustatyti MMP-2 (-735 C/T), MMP-2 (-1306 C/T), MMP-3 (-1171 
5A/6A), MMP-9 (-1562 C/T) genotipų dažnį bei genotipų derinių įtaką 
AGDD susiformavimui. 

4. Nustatyti MMP-2 (-735 C/T), MMP-2 (-1306 C/T), MMP-3 (-1171 
5A/6A), MMP-9 (-1562 C/T) genotipų dažnį esant minkštoms ir kie-
toms drūzoms, sergant AGDD. 

5. Nustatyti MMP-2 (-735 C/T), MMP-2 (-1306 C/T), MMP-3 (-1171 
5A/6A), MMP-9 (-1562 C/T) genotipų dažnį bei genotipų derinių įtaką 
AGDD ir IŠL drauge bei tik IŠL pasireiškimui. 

6. Nustatyti funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenis pacientams, 
sergantiems pradine lengva ir pradine vidutine AGDD bei spalvų 
juslės pokyčius sergantiems pradine AGDD, ir oftalmologiškai svei-
kiems pacientams. 
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2. DARBO MOKSLINIS NAUJUMAS 

Šis tyrimas leidžia detaliau įvertinti MMP vaidmenį AGDD, IŠL, bei šių 
abiejų patologijų drauge pasireiškimui. Nustatėme, kad sergančių IŠL 40–64 
metų amžiaus grupėje (n=280), AGDD paplitimas yra 49,1 proc., o to paties 
amžiaus grupėje, atsitiktinėje Kauno miesto gyventojų imtyje (n=1155), 
AGDD paplitimas – 7,3 proc; (p<0,001). Taip pat pacientams, sergantiems 
AGDD, dažniau įvyko pasikartojantis miokardo infarktas (MI) ar 
pasikartojo nestabilios krūtinės anginos simptomai (36,9 proc. vs. 26,1 proc.; 
p=0,01). Taigi atlikus šiuos tyrimus buvo patvirtinta hipotezė apie šių abiejų 
ligų bendrumą, tad buvo siekiama nustatyti, ar yra bendri genetiniai 
veiksniai, didinantys riziką susirgti AGDD ir IŠL. Tuo tikslu tyrėme genų, 
dalyvaujančių reguliuojant kraujagyslių remodeliavimąsi (MMP-2 (-1306 
C/T), MMP-2 (-735 C/T), MMP-3 (-1171 5A/6A) ir MMP-9 (-1562 C/T)) 
polimorfizmus. Šio tyrimo išskirtinumas: visi sergantys IŠL ir AGDD buvo 
detaliai ištirti tiek oftalmologiniu, tiek ir kardiologiniu požiūriu. Tad jo dėka 
buvo sudaromos sergančių tik AGDD, sergančių tik IŠL bei sergančių 
AGDD ir IŠL grupės. Ankstesnėse studijose tiriant AGDD nebuvo 
ekskliuduojama kardiovaskulinė patologija, o tai įvardijama kaip šių studijų 
trūkumas (Fiotti et al. 2007). Sergančiųjų AGDD ir IŠL ir šiomis ligomis 
drauge duomenys buvo lyginami su tokio pat amžiaus referentinėmis 
grupėmis.  

Šiame darbe nustatėme du „apsauginius“ genų variantus ir vieną, „didi-
nantį“ AGDD pasireiškimo riziką. Statistiškai reikšmingų MMP genų va-
riantų kombinacijų pacientų, sergančių AGDD ir IŠL drauge grupėje nebu-
vo nustatyta, taip pat buvo nustatytas vienas genų variantas, didinantis gali-
mybę susirgti IŠL. 

Duomenų apie analogiškus tyrimus prieinamose informacinėse bazėse 
(Medline (Pubmed), EBSCO Publishing, Lippincott Williams & Wilkins, 
Oxford University Press: Oxford journals, Science Direct, Springer Link 
Information Service, Wiley InterScience) nepavyko rasti. 
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3. DARBO PRAKTINĖ REIKŠMĖ 

AGDD ir IŠL yra daugiaveiksnės etiologijos ligos, kurių atsiradimą 
lemia ne tik aplinkos bei rizikos, bet ir genetiniai veiksniai. Šio tyrimo dėka 
bus inicijuojami naujos krypties tyrimai, t.y. bendrų genetinių AGDD ir IŠL 
rizikos veiksnių paieška. Tai sudarys pagrindą plėtoti individualios rizikos 
susirgti pradine ir vėlyvąja AGDD ir IŠL tyrimus. Laukiami rezultatai 
pasitarnaus prognozuojant tikimybę susirgti AGDD ir IŠL bei reko-
menduoti savalaikes profilaktikos priemones. Taip pat šie rezultatai bus 
svarbūs AGDD patogenezės supratimui ir šios ligos molekulinių mecha-
nizmų tyrimams. 
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4. LITERATŪROS APŽVALGA 

4.1. Amžinės geltonosios dėmės degeneracijos paplitimas 

Amžinės geltonosios dėmės degeneracijos paplitimą tiriančių studijų 
duomenys, priklausomai nuo pacientų amžiaus, lyties, tyrimo pobūdžio, 
genetinių ir aplinkos bei rizikos veiksnių įtakos, vertinimo kriterijų yra 
kintantys. Tačiau visi vieningai sutaria, kad tai yra dažniausia aklumo prie-
žastis išsivysčiusiose pasaulio šalyse (Klein, ir kt., 2004). Jungtinės Kara-
lystės 2003 metų aklųjų registro duomenimis, 50 proc. aklųjų nustatyta 
AGDD (Owen, ir kt., 2003). Daugiau nei 30 proc. vyresnių nei 75 metų 
amžiaus žmonių nustatoma AGDD, iš jų 6–8 proc. ligos požymiai progre-
suoja ir gali sąlygoti regėjimo netekimą (Friedman, ir kt., 2004). Epidemio-
loginių tyrimų, atliktų Australijoje, Europoje ir Šiaurės Amerikoje, duome-
nimis, AGDD paplitimas didėja nuo 0,2 proc. 55–64 metų amžiaus pacientų 
grupėje iki 13 proc. vyresnių nei 85 metų amžiaus grupės pacientų (Smith, ir 
kt., 2001). AGDD paplitimas juodaodžių populiacijoje – 2,4 proc., ispanų – 
4,2 proc., kinų populiacijoje – 4,6 proc, o baltaodžių – 5,4 proc. (p<0,001 
statistiškai reikšmingas tarp visų šių grupių). Didžiausias AGDD paplitimas 
nustatomas 75–84 metų amžiaus asmenims. Jis kinta nuo 7,4 proc. juoda-
odžių iki 15,8 proc. baltaodžių ir kinų populiacijose (p=0,03). Taip pat 
nustatyta, kad vėlyvosios AGDD paplitimas yra 0,3 proc. juodaodžių tarpe, 
0,2 proc. ispanų populiacijoje, 0,6 proc. baltaodžių populiacijoje ir 1,0 proc. 
kinų populiacijoje (Klein, ir kt., 1992). Didžiausias eksudacinės AGDD 
paplitimas buvo nustatytas kinų populiacijoje. Taip pat kai kurie autoriai 
nurodo, kad 43–54 metų amžiuje AGDD nustatoma 8,5 proc. gyventojų, kad 
kas ketvirtam asmeniui 70–74 metų, o vyresniems nei 75 metai AGDD 
diagnozuojama 37 proc. gyventojų (Klein, ir kt., 1992), kiti autoriai teigia, 
kad AGDD serga visi devyniasdešimtmečiai bei vyresni (Hirvela, ir kt., 
1996). 

Numatoma, kad išsivysčiusiose pasaulio šalyse nuo 1980 m. iki 2020 m. 
senyvo amžiaus žmonių populiacija padidės 186 procentais, besivystančiose 
šalyse – 356 procentais (Foster, ir kt., 2000). Nustatyta, kad amžiaus ilgėji-
mas yra natūralus AGDD rizikos veiksnys, todėl prognozuojama, kad toks 
vyresnio amžiaus žmonių skaičiaus augimas sąlygos dažnesnį aklumą. 
Atsižvelgiant į tai, Pasaulinė sveikatos organizacija teigia, kad 2020 m. 
pasaulyje bus net 54 milijonai aklųjų, vyresnių nei 60 metų dėl visų akių 
ligų (Foster, ir kt., 2000). 



12 

4.2. Amžinės geltonosios dėmės degeneracijos rizikos veiksniai 

AGDD yra daugiaveiksnės etiologijos liga, kurios pasireiškimą lemia tiek 
aplinkos, rizikos bei genetiniai veiksniai. Priedo 2 lentelėje pateikti įvairių 
tyrėjų analizuoti veiksniai, galintys turėti įtakos AGDD pasireiškimui. Dau-
gelio tyrėjų nuomone, rizikos veiksniai negali būti vertinami kaip neabejo-
tinai AGDD sukeliančios priežastys. Epidemiologinės studijos AGDD įtrau-
kia į paveldimų ligų sąrašą, nes pastebėta, kad šeimos nariams yra didesnė 
rizika susirgti AGDD (Smith, ir kt., 1998; Hyman, ir kt., 2002). 

Remiantis dvynių metodu bei sergančiųjų genealoginių medžių analize 
nustatytas akivaizdus genetinis polinkis sirgti AGDD (Meyers, ir kt., 1994). 

Seddon ir bendraautoriai taip pat nustatė, kad tarp giminių ši liga papli-
tusi ženkliai dažniau nei kontrolinėje grupėje (Seddon, ir kt., 1997). Panašus 
Klaver ir kolegų tyrimas nustatė, kad galimybė pasireikšti AGDD brolių ir 
seserų palikuonims, kurie serga AGDD, gerokai didesnė, palyginus su 
kontroline grupe (Klaver, ir kt., 1998). Pastarosios studijos nustatė, kad 
svarbiausias ligą lemiantis veiksnys yra paveldėjimas, tačiau ne mažiau 
reikšmingi yra ir aplinkos veiksniai. 

Svarbiausi rizikos veiksniai, kurie gali turėti įtakos AGDD pasireiškimui, 
pateikti priedo 2 lentelėje. 

4.3. Tinklainės pokyčiai sergant amžine geltonosios dėmės degeneracija 

Geltonosios dėmės degeneraciniai pakitimai pasireiškia: drūzų formavi-
musi, tinklainės pigmentinio epitelio pakitimais, tinklainės pigmentinio epi-
telio ir gyslainės choriokapiliarinio sluoksnio, Brucho membranos pažei-
dimu, eksudacine geltonosios dėmės degeneracija su gyslainės neovaskuli-
zacija, tinklainės pigmentinio epitelio atšoka arba submakuliniais discifor-
miniais randiniais pakitimais ar geltonosios dėmės geografine atrofija. Drū-
zos kaupiasi tinklainėje, tarp Brucho membranos ir pigmentinio epitelio. Šis 
procesas yra siejamas su tinklainės pigmentinio epitelio ląstelių ir fotorecep-
torių progresuojančia degeneracija (Young, ir kt., 1987). Drūzos sutrikdo 
tinklainės deguonies apykaitą ir nulemia fotoreceptorių degeneraciją, o regė-
jimo funkcijų pažeidimas koreliuoja su pažeistų fotoreceptorių kiekiu. Gel-
tonosios dėmės centre yra didžiausias fotoreceptorių kiekis, čia dominuoja 
kūgeliai, o ją supančios parafoveos srityje vyrauja stiebeliai. Pradinėse 
stadijose daugiausia pažeidžiami fotoreceptoriai, esantys parafoveos srityje. 

Drūzos skirstomos į kietas (4.3.1 pav.) ir minkštas (4.3.2 pav.). Drūzos 
susideda iš neutralių lipidų, iš esterifikuoto ir neesterifikuoto cholesterolio, 
sudarančio 3,2 proc. sauso svorio (Li, ir kt., 2007; Pauleikhoff, ir kt., 1992; 
Mullins, ir kt., 1999). Drūzų sudėtyje taip pat yra angliavandenių, (Mullins, 
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ir kt., 1999; Mullins, ir kt., 2000) cinko (Lengyel, ir kt., 2007), ir taip pat 
mažiausiai 129 rūšys skirtingų baltymų, įskaitant ir apolipoproteinus (apoE, 
apoB) ir užląstelinės matricos baltymus (Crabb, ir kt., 2002). Drūzų 
baltymai yra susiję su uždegimu (amiloidas, imunoglobulinai, faktoriai X, 
C5, ir C5b compleksas, komplemento H faktorių ir faktorių B) (Anderson, ir 
kt., 2002; Johnson, ir kt., 2001; Hageman, ir kt., 2001). Apytiksliai apie 30 
proc. drūzų, kurių diametras yra 15 μm, susideda iš neesterifikuoto choleste-
rolio, nefibrilinio amiloido ir mažo kiekio angliavandenių (Li., ir kt., 2007; 
Mullins, ir kt., 1999). 

Kietos drūzos gali sukelti pigmentinio epitelio ir choriokapiliarinio sluoks-
nio (toje vietoje, kur yra drūza) atrofiją. Minkštos drūzos gali susilieti ir 
sukelti eksudacinę pigmentinio epitelio, o vėliau ir neuroepitelio atšoką. Pro-
cesui progresuojant vystosi gyslainės neovaskulizacija.  

 
4.3.1 pav. Dešinės akies dugne, geltonojoje dėmėje stebimos kietos drūzos 

 
4.3.2 pav. Kairės akies dugne, geltonojoje dėmėje stebimos minkštos drūzos 
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4.4. Matrikso metaloproteinazės: klasifikacija ir veikimo mechanizmai 

Matrikso metaloproteinazės (MMP) – tai proteoliziniai fermentai, kurie 
skaido ir modifikuoja beveik visus užląstelinio matrico komponentus bei 
dalyvauja patologinėje ir fiziologinėje audinių remodeliacijoje (Chakraborti, 
ir kt., 2003). Nustatyti 24 skirtingi genai, koduojantys MMP šeimai priklau-
sančių proteazių raišką (Puente, ir kt., 2003). MMP pagal struktūrines ypaty-
bes ir skaidomus substratus skirstomos į šešias grupes: kolagenazes, želati-
nazes, stromelizinus, matrilizinus, membraninio tipo MMP ir kitas MMP 
(Vihinen, ir kt., 2005). Šiuo metu žinomos visos 23 MMP šeimos narės, jų 
lokalizacija chromosomose, jų ardomi substratai, egzogeniniai MMP akty-
vatoriai ir MMP aktyvuojamos proteazės (Vihinen, ir kt., 2005; Visse, ir kt., 
2003) (4.4.1 lentelė).  

4.4.1 lentelė. Žmogaus matrikso metaloproteinazės (MMP), jų lokalizacija 
chromosomose, ardomi substratai, egzogeniniai MMP aktyvatoriai, bei jų 
aktyvuojamos proteazės 

MMP 
šeima Grupė Vieta chro-

mosomoje 
Ardomi 

substratai Aktyvuojama Aktyvuoja

Kolagenazės 

MMP-1 Kologenazė-1 11q22.2-22.3 Fibrilinis 
kolagenas, 
želatina, 
lamininas, 
osteonektinas 

MMP-3, -7,  
-10, plazminas 
MMP-3, -10, 
plazminas 
MMP-2, -3,  
-10, -14, -15, 
plazminas 

MMP-2 
ND 
MMP-2, -9 MMP-8 Kologenazė-2 11q22.2-22.3 

MMP-13 Kologenazė-3 11q22.2-22.3 

MMP-18 Kologenazė-4 Žmoguje 
nerasta 

Stromelizinai 

MMP-3 Stromelizinas-1 11q22.2-22.3 Nefibrilinis 
kolagenas, 
lamininas, 
fibronektinas 

Plazminas, 
kalikreinas 
Elastazė,  
katepsinas G 
Furinas 

MMP-1, -9 
MMP-1, -9 
ND MMP-10 Stromelizinas-2 11q22.2-3 

MMP-11 Stromelizinas-3 22q11.2 

Matrilizinai 

MMP-7 Matrilizinas 11q22.2-22.3 Kolagenas, 
želatina,  
elastinas 

MMP-3, 
plazminas 
ND 

MMP-9 
ND 

MMP-26 Matrilizinas-2  11q22.2 
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4.4.1 lentelė. Žmogaus matrikso metaloproteinazės (MMP), jų lokalizacija 
chromosomose, ardomi substratai, egzogeniniai MMP aktyvatoriai, bei jų 
aktyvuojamos proteazės (tęsinys) 

MMP 
šeima Grupė Vieta chro-

mosomoje 
Ardomi 

substratai Aktyvuojama Aktyvuoja 

Želatinazės 

MMP-2 
 

Želatinazė A 
 

16q13 
 

Fibrilinis IV, 
V tipo 
kolagenas, 
želatina 

MMP-1, -13, -14, 
-15, -16 
MMP-2, - 3, -7,  
-13, plazminas, 
tripsinas, chemo-
tripsinas, katepsi-
nas G 

MMP -9, -13 
ND 

MMP-9 Želatinazė B 20q12-13 

Membraninio tipo MMP 

MMP-14 MT1-MMP 14q12.2 Kolagenas, 
želatina, 
proteoglika-
nai, fibrinas, 
fibrinogenas, 
lamininas 

Plazminas, 
furinas 
ND 
ND 
ND 
ND 
ND 

MMP-2, -13 
MMP-2, -13 
MMP-2 
MMP-2 
MMP-2 

MMP-15 MT2-MMP 16q12.2 

MMP-16 MT3-MMP 8q21 

MMP-17 MT4-MMP 12q24 

MMP-24 MT5-MMP 20q11.2 

MMP-25 MT6-MMP 16p13.3 

Kitos MMP 

MMP-12 
 

Metalo 
elastazė 

11q22.2-
22.3 

IV tipo kola-
genas, želati-
na, kazeinas, 
amelogeninas, 
lamininas 

ND ND 

MMP-19 - 12q14 Tripsinas ND 

MMP-20 Enamelizinas 11q22.3 ND ND 

MMP-21 XMMP ND ND ND 

MMP-23 CA-MMP 1p36.3 ND ND 

MMP-27 CMMP 11q24 ND ND 

MMP-28 Epilizinas 17q21.1 ND ND 

ND – nėra duomenų. 

Visų žinomų MMP struktūra panaši. Pagrindiniai MMP molekulės kom-
ponentai (4.4.1 pav.):  

• signalinis peptidas, kuris būtinas, kad MMP būtų išskirta iš ląstelės 
• propeptidas, jo dėka MMP yra neaktyvi 
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• katalizinis metaloproteinazės domenas, turintis Zn2+ joną, būtiną 
fermentiniam aktyvumui 

• ašinis peptidas, sujungiantis katalizinį domeną su hemopeksino 
domenu 

• hemopeksino domenas, nulemiantis MMP gebą skaidyti atitinkamą 
substratą (Nagase, ir kt., 2006).  

 
4.4.1 pav. Matrikso metaloproteinazių domeno strukūra 

(Hideaki, ir kt.,. 2006) 
sp – signalinis peptidas. pro – propeptidas. cat – katalizinis domenas. FNII – fibronektino  
II tipo domenas. L1 – 1-as ašinis peptidas. Hpx – hemopeksino domenas. L2 – 2-as ašinis 
peptidas. Mb – plazminė membrana. TM – transmembraninis domenas. Cy – citoplazminė 

dalis. CysR – cisteino prisotintas domenas. Ig – į imunoglobuliną G panašus domenas.  
GPI – glikozilfosfatidilinozitolio membraninis inkaras. 

MMP molekulėse aptinkami keturi pagrindiniai domenai (Nagase, ir kt., 
2006). MMP-2 ir MMP-9 (želatinazės A ir B) kataliziniame domene turi tris 
fibronektino II tipo domenus, kurių dėka gali geriau skaidyti kolageną ir 
želatiną. MMP-2 ir MMP-9 skaidomi substratai gali skirtis, MMP-2 gali pasi-
žymėti kolagenazėms būdingomis savybėmis (Patterson, ir kt., 2001). Rent-
genologinės kristalografijos analizės ir branduolinio magnetinio rezonanso 
spektroskopijos metodais nustatytos kai kurių MMP trimatės struktūros. Šiuo 
metu visiškai išaiškinta žmogaus MMP-2 molekulės sandara bei MMP-1, -3, -
9 atskirų domenų erdvinė struktūra (Murphy, ir kt., 2008) (4.4.2 pav.).  



17 

 
4.4.2 pav. Šiuo metu visiškai išaiškinta žmogaus MMP-2 molekulės sandara 
bei MMP-1, -3, -9 atskirų domenų erdvinė struktūra (Murphy, ir kt., 2008) 

Nestimuliuojamų audinių kultūrų bei sveiko audinio ląstelių in vivo MMP 
raiška yra maža. Daugelis faktorių gali skatinti MMP produkciją: citokinai, 
augimo faktoriai, naviko augimą stimuliuojantys faktoriai, fizinis stresas, 
ląstelės-TJA ir ląstelės-ląstelės tarpusavio sąveika (Westermarck, ir kt., 
1999). Manoma, kad yra keturi matrikso metaloproteinazių veikimo mecha-
nizmai: 1) MMP gali paveikti ląstelių migraciją pakeisdamos ląsteles iš 
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adhezinio į ne adhezinį fenotipą bei suardydamos užląstelinę erdvę. 2) MMP 
gali pakeisti užląstelinės erdvės mikroaplinką ribodamos ląstelių prolife-
raciją, apoptozę. 3) MMP gali moduliuoti biologiškai aktyvias molekules 
skaldydamos ar išlaisvindamos jas iš užląstelinės erdvės. 4) MMP gali keisti 
proteazių aktyvumo balansą skaldydamos fermentus ar jų inhibitorius 
(Westermarck, ir kt., 1999). 

4.4.1. Mutacijų įtaka matrikso metaloproteinazių  
(MMP-2, MMP-3 ir MMP-9) aktyvumo reguliacijai 
MMP raiškos aktyvumą gali lemti įvairių genų polimorfizmas promoto-

riaus srityje, kai pažeidžiama transkripcijos faktorių ir kitų reguliacinių 
elementų prisijungimo vieta. Dažniausiai MMP polimorfizmas atsiranda dėl 
promotoriaus srities nukleotidų pokyčio: insercijos, substitucijos arba dėl 
mikrosatelitų nestabilumo (Ye, ir kt., 2000). Apie 90 proc. atvejų nustato-
mas tik vieno nukleotido polimorfizmas, pasikeičiant vienai iš DNR grandi-
nės bazių sekų (Ra, ir kt., 2007). Tačiau kai kuriuose MMP genų promotorių 
srityse aptinkamas kelių alelių polimorfizmas vienu metu. Manoma, kad di-
džioji dalis nustatomų polimorfizmų nėra biologiškai aktyvūs. Tik nedidelė 
dalis polimorfizmų, keičiančių geno transkripcijos intensyvumą, laikomi 
gyvybiškai svarbiais, jie gali turėti įtakos formuojantis „genetiniam polin-
kiui“ sirgti tam tikromis ligomis (Ye, ir kt., 2000). 

MMP-3 geno -1171 bazių porų promotoriaus pozicijoje yra mutacija 
(NCBI VNP identifikacijos Nr. rs3025039), kuri turi įtakos geno raiškai. 
MMP-3 koduojantis genas yra 11 chromosomos ilgojo peties 11q22.2–
11q22.3 regione. MMP-3 promotoriuje adenino (A) įsiterpimas -1171 bazių 
porų pozicijoje lemia 6 adeninų (6A) susidarymą vietoje 5. Nurodoma, kad 
6A alelis turi didesnį afinitetą prisijungti ZBP-89 transkripcijos faktoriui, 
kuris mažina promotoriaus transkripcinį aktyvumą ir atitinkamo geno raišką 
(Ye, ir kt., 1996). In vitro tyrimais irgi įrodyta, kad 5A alelis turi didesnį 
aktyvumą ir reikšmę genų raiškai nei 6A alelis (Medley, ir kt., 2003). Ex 
vivo tyrimais taip pat nustatyta, kad MMP-3 mRNR ir baltymų aktyvumas 
skiriasi priklausomai nuo genotipo: didžiausias yra esant 5A/5A genotipui, 
vidutinis – 5A/6A, o mažiausias – 6A/6A (Ye, ir kt., 1996; Medley, ir kt., 
2003). 

MMP-2 geno -735 promotoriaus transkripciniame regione taip pat nusta-
tyta mutacija (NCBI VNP identifikacijos nr. rs2285053), kuri sąlygoja 
promotoriaus aktyvumą. MMP-2 koduojantis genas yra 16 chromosomos 
ilgojo peties 16q13-q21 regione. MMP-2 promotoriuje -735 bazių poroje 
citidino nukleotido pakeitimas timino nukleotidu lemia promotoriaus akty-
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vumą, nes suardoma SP-1 transkripcijos prisijungimo vieta, o T alelis sąly-
goja sumažėjusį promotoriaus aktyvumą (Yu, ir kt., 2004). 

MMP-2 geno -1306 promotoriaus transkripciniame regione citidino nu-
kleotidas pakeičiamas timino nukleotidu, (NCBI VNP identifikacijos nr. 
rs243865), suardoma Sp-1 transkripcijos faktoriaus prisijungimo vieta, kaip 
ir įvykus MMP-2 (-735) geno promotoriaus transkripcinio regiono mutacijai 
(Vasku, ir kt., 2002), tuomet promotorius praranda 50 proc. savo aktyvumo 
(Price, ir kt., 2001). MMP-2 koduojantis genas yra 16 chromosomos ilgojo 
peties 16q13-q21 regione. 

MMP-9 geno -1562 bazių porų promotoriaus srityje yra mutacija (NCBI 
VNP identifikacijos Nr. rs3918242), keičianti promotoriaus aktyvumą. 
Įvykus citidino nukleotido pakeitimui timino nukleotidu, branduolio balty-
mų kompleksui daug sunkiau prisijungti prie DNR grandinės, kai yra T 
alelis. Nustatyta, kad kai C alelis pakeičiamas T aleliu promotoriaus akty-
vumas padidėja net 1,5 karto (Zhang, ir kt., 1999). MMP-9 koduojantis 
genas yra 20 chromosomos ilgojo peties 20q11.2-q13.1 regione. 

Matrikso metaloproteinazės dalyvauja užląstelinės matricos ardyme bei 
remodeliavimosi procese. Jų raiška transkripcijos lygyje gali priklausyti nuo 
geno promotoriaus mutacijų bei įvairių transkripcijos faktorių. MMP-2, 
MMP-3 ir MMP-9 promotorinių sričių VNP mutacijos pacientams sergan-
tiems eksudacine AGDD yra mažai tirtos, o sergant pradine AGDD apskritai 
nėra tirtos, o pateikti tyrėjų duomenys – prieštaringi. 

4.4.2. Matrikso metaloproteinazių raiška tinklainėje ir gyslainėje 
Kraujo-tinklainės (hematoretinalinis) barjeras susideda iš tinklainės kapi-

liarų tamprių jungčių, kurios praleidžia tik smulkias molekules, o ne stambias 
(tai yra baltymus, lipidus) ir tinklainės pigmentinio epitelio tamprių jungčių, 
kurios nepraleidžia skysčių iš gyslainės. Tik pažeidus Brucho membraną ar 
tinklainės pigmentinį epitelį yra suardomas kraujo tinklainės barjeras. Brucho 
membrana yra penkiasluoksnė užląstelinė matrica (Hogan, 1972), kurios dėka 
vyksta abipusė difuzija tarp tinklainės pigmentinio epitelio ir gyslainės. 
Tinklainės pigmentinio epitelio bazinė membrana yra prilipusi prie Brucho 
memranos. Ši poringa membrana susideda iš elastinių skaidulų, esančių tarp 
dviejų kolageno sluoksnių. Su amžiumi Brucho membrana storėja ir ląstelių 
medžiagų apykaitos produktų sankaupos (drūzos) atsideda bazinėje memb-
ranoje (4.4.2.1 pav). 
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4.4.2.1 pav. Drūzų formavimasis tinklainėje (Nowak, 2006). 

Li Guo ir bendr. nustatė, kad MMP-3, MMP-2 ir MMP-9 yra aptinkami 
Brucho membranoje, o MMP-2 ir MMP-9 raiška didėja augant amžiui (Li, ir 
kt., 1999). Taip pat nustatė, kad MMP-2 raiška yra mažesnė centrinėje 
tinklainės dalyje nei periferijoje. Brucho membrana su amžiumi storėja, o 
gyslainė plonėja, o MMP raiška didėja Brucho membranoje. MMP kilmė, 
kurios gali būti aptinkamos Brucho membranoje ir gyslainėje, išlieka 
nevisiškai aiški. Manoma, kad yra trys MMP šaltiniai: tai tinklainės 
pigmentinio epitelio (TPE) ląstelės, gyslainė ir plazma, esanti gyslainės 
kraujagyslėse. Išaugintos in vitro TPE ląstelės taip pat sintetina ir išskiria 
MMP-1, MMP-2, MMP-3 ir MMP-9 ir TIMP. Dvejopai aiškinama, kaip šie 
fermentai patenka į Brucho membraną. Pirma – šie fermentai gali būti 
išskiriami iš plazmos, TPE ar/ir gyslainės ir tada patenka pasyvios difuzijos 
būdu į Brucho membraną. Tai, žinoma, gali padaryti tik MMP, turinčios 
mažą molekulinį svorį, tokios kaip MMP-1 (52 kDa), MMP-2 (65 kDa) ir 
MMP-3 (57 kDa), kadangi pro Brucho membraną gali prasiskverbti tik 
medžiagos, kurių molekulinis svoris yra nuo 65 iki 74 kDa. Antras kelias – 
sutapus išskiriamų MMP bei sintezuojamų struktūrinių Brucho membranos 
komponentų molekuliniam svoriui, MMP pasyvios difuzijos būdu patenka į 
tarpląstelinį jungiamąjį Brucho membranos audinį. Šis būdas paaiškintų 
MMP-9 patekimą į užląstelinę erdvę.  

MMP-1, MMP-2, MMP-3, ir MMP-9 raiška reguliuojama įvairiais lygiais: 
tai geno transkripcija, fermento aktyvinimas ir slopinimas. Natūralūs slopin-
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tojai žinomi kaip matrikso metaloproteinazių audinių inhibitoriai (TIMP), 
kurie reguliuoja aktyvių ir neaktyvių MMP formų santykį. MMP yra 
sintetinamos kaip profermentai – neaktyvios latentinės formos. Skilus 
jungčiai tarp propeptido ir katalizinio domeno, propeptidas atskeliamas ir 
neaktyvi fermento forma virsta aktyvia. 

4.4.2.2 paveiksle vaizduojamas spėjamas želatinazių, MT1-MMP (MMP-14) 
ir MMP inhibitorių patogenezinis mechanizmas, formuojantis gyslainės 
neovaskulizacijai. Gyslainės neovaskulizacija yra susijusi su padidėjusia 
MMP-9 raiška transkripcijos metu ir neaktyvios MMP-2 virsmu aktyvia, dėl 
MMP-14 netiesioginio poveikio. Šis procesas galėtų būti slopinamas fiziolo-
ginių (TIMP-1 ir TIMP-2) ir sintetinių inhibitorių. 

 
4.4.2.2 pav. Schema vaizduoja spėjamus funkcinius želatinazių 
mechanizmus, MT1-MMP, ir MMP inhibitorių esant gyslainės 

neovaskulizacijai (Lambert, ir kt., 2003). 

Manoma, kad MMP dalyvauja ankstyvoje gyslainės neovaskulizacijos 
pasireiškimo fazėje. Sintetiniai inhibitoriai, veikiantys tiesiogiai MMP-2 ir 
MMP-9, ir MT1-MMP (MMP-14), daug efektyvesni, esant gyslainės neovas-
kulizacijai, nei plataus veikimo spektro sintetiniai inhibitoriai. MMP gali tu-
rėti dvejopas funkcijas: vieni MMP šeimos nariai gali skatinti, o kiti gali 
stabdyti neovaskulizacijos pasireiškimą (Lambert, ir kt., 2003). 
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4.4.3. Matrikso metaloproteinazių raiškos ir amžinės geltonosios 
dėmės sąsajų tyrimai 
AGDD etiopatogenezėje didžiausias dėmesys skiriamas MMP-2 ir  

MMP-9, dar vadinamomis atitinkamai želatinazėmis A ir B, dėl jų gebėjimo 
in vitro skaidyti želatiną (heterogeninį vandenyje tirpių baltymų mišinį, 
išgautą kolageno dalinės hidrolizės metu). Atlikus pacientų, sergančių 
AGDD, chirurginiu būdu pašalintos subfoveolinės fibrovaskulinės membra-
nos tyrimą, buvo nustatyta MMP-9 raiška membranos kraštuose ir po tink-
lainės pigmentinio epitelio ląstelėmis (De La Paz, ir kt., 1998). Chau ir 
bendr. nustatė, kad sveikų asmenų, sergančiųjų pradine AGDD bei eksuda-
cine AGDD tiriamųjų grupėse, kraujo plazmos MMP-2 koncentracija patiki-
mai nesiskyrė, tačiau skyrėsi kraujo plazmos MMP-9 koncentracijos, atitin-
kamai 265±134 ng/ml, 659±315 ng/ml ir 740±494 ng/ml (p=0,008) (Chau, 
ir kt., 2003). 

Taigi AGDD yra būdingas MMP-9 raiškos padidėjimas. Nustatyta, kad 
MMP-9 promotoriaus regiono citozino-adenino (CA) sekų skaičius lemia 
transkripcijos aktyvumą, t.y šio geno raišką (Ye 2000). Pelių mezangiumo 
ląstelių tyrimai parodė, kad MMP-9 promotoriaus srities 24 CA sekų pasikar-
tojimas lemia net iki 20 kartų didesnę MMP-9 raišką, lyginant su 20 CA 
pasikartojimu (Fornoni, ir kt., 2002). Todėl pastaraisiais metais vis didesnis 
dėmesys skiriamas MMP-9 promotoriaus regiono mikrosatelitų CA 13–27 
sekų sąsajai su eksudacine AGDD. 2003 m. Italijos Trieste universitetinėje 
akių ligų klinikoje atlikto tyrimo duomenimis, ilgesni MMP-9 promotoriaus 
mikrosatelitai siejasi su sergančiųjų AGDD gyslainės neovaskulizacija (Fiotti, 
ir kt., 2007). Aleliai su 22 ar daugiau CA pasikartojimų yra dažniau aptinkami 
AGDD pacientų grupėje. Nustatyta, kad asmenų, turinčių bent vieną alelį su 
≥22 CA pasikartojimais, rizika susirgti AGDD padidėja dvigubai. Šis poli-
morfizmas nėra ligos priežastis, bet didina MMP-9 raišką, o tai gali skatinti 
kraujagyslių pralaidumą bei gyslainės neovaskulizaciją (Fiotti, ir kt., 2007). 
Nebuvo skirtumo tarp pagrindinių veiksnių (lytis, amžius, diabetas, rūkymas 
ir dislipidemija), darančių įtaką AGDD ir MMP-9 polimorfizmo. Vienintelė 
sąsaja su rizikos veiksniais buvo stipri linijinė koreliacija tarp ilgesnių 
mikrosatelitų ir padidėjusio kūno masės indekso (KMI) (Fiotti, ir kt., 2007).  

Taip pat skiriamas didelis dėmesys MMP-3 sąsajoms su AGDD, kuris 
skaido bazinės membranos komponentus, IV tipo kolageną ir fibronektiną. 
MMP-3 geno polimorfizmas gali būti svarbus faktorius tiek dalyvaujant krau-
jagyslių remodeliacijoje, tiek sąlygojant arterijų sustandėjimą. Duomenys apie 
MMP-3 poveikį AGDD pasireiškimui priešingi. Vokietijos mokslininkai pa-
tvirtino, kad MMP-3 raiška padidėja dėl oksidacinio streso poveikio (Alge-
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Priglinger, ir kt., 2009). Švedijos mokslininkai MMP-3 raiškos pašalintoje 
fibrovaskulinėje akies membranoje nenustatė (Steen, ir kt., 1998). 

Atlikti mokslininkų tyrimai įrodė, kad matrikso metaloproteinazių genų 
raiškos padidėjimas yra svarbus amžinės geltonosios dėmės degeneracijos 
pasireiškimui, o šių matrikso metaloproteinazių: MMP-2 (-735), MMP-2 
(-1306), MMP-3 (-1171), MMP-9 (-1562) genų sričių VNP sergant tiek pra-
dine, tiek vėlyvąja AGDD iki šiol nebuvo tirti. Iki šiol nebuvo atlikta jokių 
mums žinomų genetinių tyrimų sergant pradine AGDD. 

4.5. Širdies ir kraujagyslių ligų sąsajos su amžine  
geltonosios dėmės degeneracija 

Pastaraisiais metais atkreiptas dėmesys į AGDD sąsajas su IŠL. Širdies ir 
kraujagyslių ligų ir AGDD rizikos veiksnių bendrumas leidžia manyti apie 
jų panašią patogenezę (Snow, ir kt., 1999). Lentelėje pateikti įvairių tyrėjų 
analizuoti veiksniai, galintys įtakoti tiek AGDD, tiek IŠL atsiradimą (4.5.1 
lentelė). Lentelėje matome, kad daugelis veiksnių įtakojančių AGDD ir IŠL 
pasireiškimą yra bendri, ir tik keletas veiksnių turi priešingą poveikį ligų 
pasireiškimui.  

Net keletas atliktų mokslinių tyrimų nustatė širdies ir kraujagyslių ligų 
sąsajas su AGDD. NHANES I (National Health and Nutrition Examination 
Survey I) tyrimas nustatė, kad AGDD paplitimas buvo didesnis tarp sergančių 
širdies ir kraujagyslių ligomis asmenų (Golberg, ir kt., 1988). Hyman ir bendr. 
nustatė, kad dažniau širdies ir kraujagyslių ligomis ir insultu suserga pacientai, 
kuriems yra AGDD (Hyman, ir kt., 1983). Cruickshanks ir bendraautoriai 
nustatė ryšį tarp krūtinės anginos ir pradinės AGDD (Cruickshanks, ir kt., 
1997). Sun ir kolegos teigė, kad sergant ankstyvąja AGDD, padidėja rizika 
susirgti IŠL (Sun, ir kt., 2009).  

Taip pat yra įrodyta, kad vyresnis amžius, rūkymas, hipertenzija, hipercho-
lesterolemija, estrogenų vartojimas po menopauzės, diabetas, nesaikingas rie-
balų ir alkoholio vartojimas, maža antioksidantų koncentracija kraujyje ir 
maiste didina riziką susirgti tiek AGDD, tiek IŠL (4.5.1 lentelė). 

Tačiau širdies ir kraujagyslių ligų ryšys su AGDD nustatytas ne visose 
studijose. Wang ir bendraautoriai ištyrę 12 536 asmenų 49-73 amžiaus ne-
nustatė sąsajų tarp ankstyvų AGDD formų ir IŠL, tik sergantiems vėlyvąja 
AGDD, IŠL buvo nustatoma dažniau (Wang, ir kt., 1988). O kai kurių stu-
dijų autoriai, kaip Framingham (Kahn., ir kt., 1977), Beaver Dam (Klein, ir 
kt., 2003), Blue Mountains (Smith, ir kt., 1998), Roterdamo (Vingerling, ir 
kt., 1995) apskritai nenustatė jokio ryšio tarp AGDD ir IŠL.  
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Manoma, kad arterinė hipertenzija pažeidžia submakulinės srities galines 
arterijas ir arterioles, sukeldama vietinę išemiją ir apsunkindama medžiagų 
apykaitos produktų pašalinimą, o tai skatina AGDD atsiradimą (Bishoff, ir 
kt., 1983; Friedman, ir kt., 1995). 

Vienos studijos nenustatė AGDD sąsajų su padidėjusiu sistoliniu ir 
diastoliniu kraujo spaudimu, o kitų studijų duomenys prieštaringi. AGDD ir 
padidėjusio kraujo spaudimo ryšio nenustatė Beaver Dam (Klein, ir kt., 
2003), Kolorado (Cruikshank, ir kt., 1997), Blue Mountains (Smith, ir kt., 
1998), Oulu (Hirvela, ir kt., 1996), Roterdamo (Vingerling, ir kt., 1995) ir 
Cardiovascular Healt studijų tyrėjai (Klein, ir kt., 2003), Hisayama studijoje 
reikšmingas hipertenzijos ir AGDD ryšys nustatytas tik vyrams (Miyazaki ir 
kt., 2003). Hyman drauge su bendraautoriais nustatė sąsajas tarp padidėjusio 
diastolinio kraujo spaudimo ir eksudacinės AGDD (Hyman, ir kt., 1992). 
Tačiau NHANES I ir Prancūzijos mokslininkai nustatė sąsajas tarp AGDD 
ir padidėjusio kraujo spaudimo (Goldberg, ir kt., 1988). 

Tyrėjų duomenys pieštaringi, vieni mokslininkai nustatė ryšį tarp AGDD 
ir IŠL, kitų tyrėjų duomenimis nebuvo nustatyta sąsajų tarp AGDD ir IŠL. 

Tiek AGDD, tiek IŠL yra daugiaveiksnės etiologijos ligos, kurių pasireiš-
kimą lemia ne tik genetiniai, bet ir aplinkos bei rizikos veiksniai. Atlikus 
tyrimų apžvalgą, galima padaryti prielaidą, kad AGDD ir IŠL patogenezi-
niame mechanizme yra labai daug bendrų veiksnių, darančių įtaką šių ligų 
pasireiškimui.  

Kitų tyrėjų gauti rezultatai pilnai nepaaiškina šių ligų bendrumo, todėl 
tikimasi, kad šis tyrimas padės geriau įvertinti ir suprasti MMP genų 
polimorfizmo įtaką amžinės geltonosios dėmės degeneracijos pasireiškimui 
bei bendrumui su širdies ir kraujagyslių ligomis nustatyti.  
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5. TIRTASIS KONTINGENTAS IR TYRIMO METODIKA 

Tyrimo metodai patvirtinti ir tyrimas pradėtas 2007 m. rugsėjo mėnesį, 
gavus Kauno regioninio biomedicininių tyrimų etikos komiteto leidimą (pro-
tokolo Nr. BE-2-14). Į tyrimą įtraukti pacientai pasirašė informuoto asmens 
sutikimo formą. Tyrimo eigoje suformuotos tiriamųjų grupės (5.1 pav.). 

I grupė: pacientų, sergančių išemine širdies liga, grupė (n=500). Šie 
pacientai buvo gydomi Lietuvos sveikatos mokslų universiteto (LSMU) MA 
Kardiologijos klinikoje 2007–2010 metais. 

Tiriamųjų amžius buvo nuo 31 iki 87 metų. Ją sudarė 382 (76,4 proc.) 
vyrai ir 118 (23,6 proc.) moterų, kurie stacionarizavimo metu sirgo ūminiu 
miokardo infarktu arba yra sirgę miokardo infarktu praeityje, kuris buvęs 
dokumentuotas. Ši grupė buvo suskirstyta į tris pogrupius: 

 I.1. pogrupis. Pacientai, sergantys išemine širdies liga ir amžine 
geltonosios dėmės degeneracija drauge (n=244). Šios grupės tiriamųjų 
amžius pasiskirstė nuo 36 iki 87 metų (62,1±10,8), ją sudarė 174 (71,3 proc.) 
vyrai ir 70 (28,7 proc.) moterų.  

 I.2. pogrupis. Pacientai, sergantys tik išemine širdies liga, grupe 
(n=256). Tiriamųjų amžius pasiskirstė nuo 31 iki 87 metų (59,6±11,1), šią 
grupę sudarė 208 (81,25 proc.) vyrai ir 48 (18,75 proc.) moterys. 

 I.3. pogrupis. Ji sudaryta iš I.1. ir iš I.2. pogrupių asmenų (n=280), 
atsižvelgiant į atsitiktinės Kauno miesto gyventojų, kuriems tirtas AGDD 
paplitimas imties amžių. Šią grupę sudarė 235 (83,9 proc.) vyrai ir 45 (16,1 
proc.) moterys.  

I.4. n=100. Šią grupę sudarė 100 oftalmologiškai sveikų pacientų (34 
vyrai ir 66 moterys), jų amžius 62,85±11,88 Ši pacientų grupė sudaryta iš 
sirgusių tik IŠL, iš I.2. pogrupio. 

Įtraukimo kriterijai į I pagrindinę tiriamųjų grupę: 
1) amžius ≥31 metai; 
2) miokardo infarktas ar nestabili krūtinės angina arba miokardo 

infarktas anamnezėje (Thygesen, ir kt., 2007; Bassand, ir kt., 2007). 
I pagrindinės grupės neįtraukimo į tyrimą kriterijai: 
1) abejotina miokardo infarkto diagnozė praeityje ar nėra persirgtą mio-

kardo infarktą patvirtinančios dokumentacijos; 
2) neatlikta koronarografija; 
3) sunkios gretutinės somatinės (vidutinis ar ryškus lėtinis inkstų, ke-

penų, plaučių funkcijos nepakankamumas, išplitęs navikinis proce-
sas), psichinės ligos; 

4) paciento nesutikimas dalyvauti moksliniame tyrime. 
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II grupė: pacientų, sergančių amžine geltonosios dėmės degeneracija, 
tačiau nesergančių išeminės širdies ligos ūminiais sindromais (n=148). Šie 
pacientai buvo atrenkami 2007–2010 metais, LSMU MA Akių ligų klinikos 
poliklinikoje, pagal pasirinktus pacientų įtraukimo ir neįtraukimo į tyrimą 
kriterijus. Tiriamųjų amžius pasiskirstė nuo 35–93 metų (65,69±11,59), šią 
grupę sudarė 41 (27,7 proc.) vyras ir 107 (72,3 proc.) moterys. 

II.1. pogrupis n=109 pacientai, sergantys AGDD, funkcinio kontrastinio 
jautrumo tyrimo rodmenų palyginimui. Taigi šią tiriamųjų grupę sudarė 109 
pacientai. I-ą pogrupį sudarė 79 pacientai, sergantys pradine lengva amžine 
geltonosios dėmės degeneracija (24 vyrai ir 55 moterys, tiriamųjų amžius 
62,85±11,88), II-ą tiriamųjų pogrupį, sudarė 30 pacientų, sergančių pradine 
vidutine amžine geltonosios dėmės degeneracija (9 vyrai ir 21 moteris, 
tiriamųjų amžius 72,15±9,93). I grupėje tiriamųjų amžius pasiskirtė nuo 35 
iki 88 metų. II grupėje nuo 50 iki 93 metų. Funkcinio kontrastinio jautrumo 
tyrimo rodmenys palyginti sergant pradine lengva ir pradine vidutine 
amžine geltonosios dėmės degeneracija tarpusavyje. 

II.2. pogrupis n=100 pacientų sergančių AGDD, spalvų juslės rodmenų 
palyginimui. Ši grupė sudaryta iš II grupės pacientų, tai yra sergančių 
AGDD, tačiau nesergantys IŠL. Šioje grupėje buvo 34 vyrai ir 66 moterys, 
tiriamųjų amžius 63,15±9,93. 

II grupės pacientų įtraukimo į tyrimą kriterijai:  
1) abiejų lyčių pacientai, nuo 35 iki 93 metų, kuriems diagnozuota 

pradinė lengva ar pradinė vidutinė amžinė geltonosios dėmės 
degeneracija, tačiau, nesirgę IŠL; 

2) AGDD diagnozė patvirtinta dviejų oftalmologų, atlikus spalvotą akių 
dugno fotografiją;  

3) sutikimas dalyvauti tyrime.  
II grupės pacientų neįtraukimo į tyrimą kriterijai:  
1) gretutinės akių ligos (didelio laipsnio refrakcijos ydos, ragenos 

drumstys, lęšiuko drumstys (dėl obskuracijos arba dėl negraduoja-
mos akių dugno nuotraukos kokybės), keratitai, persirgti ūminis ar 
lėtinis uveitai, glaukoma, regos nervo ligos);  

2) IŠL bei išeminiai ir hemoraginiai insultai;  
3) sisteminės ligos (cukrinis diabetas, onkologinės ligos, sisteminės 

jungiamojo audinio ligos, lėtinės infekcinės ligos, būklės po audinių 
ar organų transplantacijos);  

4) vėlyvoji amžinė geltonosios dėmės degeneracija, kuomet nustatyta 
gyslainės neovaskulizacija arba tinklainės pigmentinio epitelio geog-
rafinė atrofija;  

5) akių dugno nuotraukos negraduojamos dėl obskuracijos akies optinė-
je sistemoje arba negraduojamos dėl akių dugno nuotraukos kokybės. 
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III grupė: referentinės grupės. 
III.1. pogrupis: n=1155 atsitiktinės Kauno miesto gyventojų imties 

asmenys nuo 40 iki 64 metų. Pastarosios imtis sudaryta LSMU MA Kardio-
logijos instituto Populiacinių tyrimų laboratorijoje, vykdant atranką pagal 
Lietuvos Kauno miesto gyventojų registro duomenis, sistemiškai pagal 
pasirinktą intervalą atrenkant į penkmetines amžiaus grupes asmenis pagal 
lytį. Į projektą (Cimabalas, ir kt., 2003), buvo įtraukti Kauno miesto gy-
ventojai, kurių amžius nuo 35 iki 64 metų, 509 vyrai ir 646 moterys. III.1 ir 
1.3 grupių amžiaus medianos tarpusavyje statistiškai reikšmingai nesiskyrė 
(p>0,05). 

III.2. pogrupis: n=526 asmenys MMP genų polimorfizmo ir genotipų 
pasiskirstymo palyginimui su pacientų, sergančių amžine geltonosios dėmės 
degeneracija, tačiau nesergančių IŠL (II grupė). Grupę sudarė 35-93 metų 
(137 vyrai, 389 moterys) asmenys (vidutinis amžius 64,23±10,46 metai). Ji 
buvo sudaryta iš atsitiktinės Kauno miesto gyventojų imties, kuri buvo 
surinkta vykdant LSMU MA Kardiologijos instituto Populiacinių tyrimų 
laboratorijai tarptautinį HAPIEE (Health, Alcohol and Psychosocial factors 
In Eastern Europe) projektą (Paesey, ir kt., 2006), CINDI (Countrywide 
Integrated Noncommunicable Disease Intervention) projektą (Grabauskas, ir 
kt., 2003), bei projektą „Sveikas Senėjimas“, kuriame atrinkti vyresni nei 65 
metų asmenys. Referentinė grupė suformuota atsižvelgiant į amžiaus 
pasiskirstymą AGDD grupėje (II grupė), taigi referentinės grupės ir minėtų 
pacientų grupių amžiaus medianos tarpusavyje statistiškai reikšmingai 
nesiskyrė (p>0,05). 

III.3. pogrupis: n=461 asmuo MMP genų polimorfizmo ir genotipų 
pasiskirstymo palyginimui su pacientų, sergančių amžine geltonosios dėmės 
degeneracija ir IŠL drauge (I.1. pogrupis), palyginimui su referentine grupe. 
Šią grupę sudrė 35–88 metų asmenys (321 vyras ir 140 moterų), vidutinis 
šios grupės asmenų amžius 62,62±10,34. Ji buvo sudaryta tuo pačiu prin-
cipu kaip ir III.2. pogrupis. 

III.4. pogrupis: n=256 asmenys matrikso metaloproteinazių genų poli-
morfizmo ir genotipų pasiskirstymo palyginimui pacientų, sergančių IŠL (I.2. 
pogrupis), palyginimui su referentine grupe. Šią grupę sudarė 28–87 metų 
asmenys (208 vyrai ir 47 moterys), vidutinis šios grupės asmenų amžius 
59,16±11,1. Ji buvo sudaryta tuo pačiu principu kaip ir III.2. pogrupis. 
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5.1 pav. Tirtieji pacientai 

5.1 Tyrimo struktūra bei tyrimai taikyti AGDD diagnozuoti 

500 pacientų buvo atrinkti iš 619 pacientų (pacientų, sergančių IŠL, 
atranką atliko dr. O. Gustienė ir gyd. D. Žaliaduonytė-Pekšienė), ser-
gančių IŠL. Diagnozė buvo nustatoma remiantis klinikiniais nestabilios krū-
tinės anginos ar miokardo infarkto simptomais, troponino I koncentracijos 
padidėjimu, elektrokardiografiniais bei echokardiografiniais parametrais. 
Visiems ligoniams buvo atlikta vainikinių arterijų angiografija bei pakenk-
tosios kraujagyslės perkutaninė koronarografinė intervencija. Visiems ligo-
niams atlikta širdies susitraukimo dažnio, arterinio kraujospūdžio, ūgio, kū-
no svorio matavimai. Pacientų, sergančių IŠL ūminiais sindromais grupėje, 
buvo nustatomas kūno masės indeksas, tiriamas kraujo spaudimas. Kontin-
gento įvertimui atlikta apklausa, naudojant klausimyną. Pacientai buvo 
apklausiami apie medikamentų vartojimą, fizinį aktyvumą, gyvensenos įpro-
čius, išeminės širdies ligos rizikos veiksnius (rūkymas, cukrinis diabetas, 
arterinė hipertenzija anamnezėje, buvusi dislipidemija, šeiminė anamnezė, 
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fizinis aktyvumas, alkoholio vartojimo įpročiai). Kraujas tyrimams buvo 
imamas iš alkūnės venos standartiniams tyrimams (bendras kraujo tyrimas, 
biocheminis kraujo tyrimas, lipidograma, troponino I koncentracijos kiekis). 

Esant pagerėjusiai bendrai būklei visi (n=619 pacientų) buvo siunčiami 
oftalmologiniam ištyrimui į LSMU MA Akių ligų kliniką. Iš šių pacientų 
pagal anksčiau minėtus atrankos ir atmetimo kriterijus į tyrimą įtraukti 
n=500 pacientų (I grupė).  

Pacientai, sergantys tik AGDD, tačiau nesergantys IŠL (n=163), buvo 
atrenkami LSMU MA Akių ligų klinikoje ambulatorinio apsilankymo (pa-
cientų, sergančių AGDD atranką atliko gydytoja V. Mazurkevičienė, 
gydytoja D.Vasiliauskienė ir dr. D. Žaliūnienė) metu ir pakartotinai 
išsamiai tiriami oftalmologiškai, nesant oftalmologinių atmetimo kriterijų, 
pacientai toliau buvo tiriami kardiologų, atliekant širdies echoskopiją bei 
apklausą. Remiantis kardiologiniais tyrimais bei kardiologų rekomendaci-
jomis, pacientai buvo įtraukiami arba ekskliuduojami iš tolimesnio tyrimo. 
Taigi į šią grupę atrinkti n=148 pacientai, atitikę oftalmologinius ir kardio-
loginius atrankos kriterijus (II grupė). Kardiologinę pacientų, sergančių 
AGDD atranką atliko dr. V. Mizarienė, gyd. D. Žaliaduonytė-Pekšienė 
ir dr. O. Gustienė. 

Visų tiriamųjų, tai yra sergančių IŠL ūminiais sindromais ir pacientų ser-
gančių AGDD, tačiau nesergančių IŠL (n=782, tai yra visi 619 pacientų 
sergančių IŠL ir 163 sergantys AGDD), tai yra I ir II grupės pacientų, 
prieš juos įtraukiant ar ekskliuduojant iš tyrimo, buvo klausiama, ar turi 
skundų dėl regos pablogėjimo ar priedinių regos organų veiklos sutrikimų, 
apie persirgtas akių ligas, patirtas akių traumas, darytas operacijas, lašina-
mus ir kitaip vartojamus vaistus, ar nešioja korekcinius akinius, apie pavel-
dėjimą ir darbo sąlygas. Visiems pacientams buvo: 1) vertintas nekoreguo-
tas ir geriausias koreguotas regos aštrumas į tolį, taikytas segtuko skylutės 
(pinhole) tyrimas, buvo parenkami korekciniai lęšiai; 2) atliktas funkcinio 
kontrastinio jautrumo tyrimas, dienos ir nakties sąlygomis su ir be akinan-
čios šviesos; 3) spalvų juslės tyrimas; 4) atliktas tyrimas Amslerio tinkleliu; 
5) matuotas akispūdis (Ščiotso tonometru); 6) akies priekinio segmento 
apžiūra plyšine lempa; Tiriamųjų vyzdžiai buvo plečiami 1 proc. tropika-
midu; 7) lęšiukai apžiūrėti midriazėje, plyšinės lempos šviesos šaltinį nu-
kreipiant 45º kampu optikos atžvilgiu ir šviesos pluoštą nureguliavus specia-
lia diafragma vertikaliai 2 mm pločio plyšiu, vertintos lęšiuko drumstys; 8) 
atlikta akių dugnų apžiūra naudojant monokulinį tiesioginį oftalmoskopą ir 
plyšinę lempą, naudojant dvigubai asferinį + 78 D lęšį; 9) atliktos akių 
dugno fotografijos; 10) esant indikacijoms optinė koherentinė tomografija; 
11) analizuojant akių dugno nuotraukas taikyta skaitmeninės akių dugno 
vaizdų analizės sistema. 
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Taip pat visiems į tyrimą įtrauktiems pacientams (n=648) (I ir II grupės) 
LSMU MA Kardiologijos klinikoje buvo imamas veninis kraujas iš alkūnės 
venos genetiniam ištyrimui. DNR išskyrimas ir MMP genų polimorfizmo 
tyrimas atliktas LSMU MA Kardiologijos instituto, Molekulinės kardiologi-
jos laboratorijoje. 

5.2. Funkcinis kontrastinio jautrumo tyrimas 

Funkcinis kontrastinio jautrumo tyrimas (FKJT) naudojant skirtingo 
kontrasto ir erdvinio dažnio sinuso bangos groteles (5.2.1 pav.), atliktas 
pagal Dr. Arthur P. Ginsburg metodiką OPTEC 6500 aparatu. Kontrastinis 
jautrumas vertintas penkiuose (1,5; 3,0; 6,0; 12,0; 18,0 ciklai/laipsnis) erdvi-
niuose dažniuose ir devyniose kontrastingumo pakopose. Ciklų skaičius 
viename laipsnyje – tai besikeičiančių juodų – baltų linijų (erdvinių dažnių) 
skaičius vieno laipsnio kampo regos lauke. Tyrimas atliktas esant 
geriausiam regos aštrumui nakties (3 cd/m²) ir dienos (85 cd/m²) sąlygomis, 
be (su) akinančios šviesos.Tyrimo metu pacientas apibūdino paskutinę 
matomą liniją kiekvienoje eilėje (A, B, C, D ir E) ir pasakė linijos kryptį: 
dešinė, vertikali, kairė. Paskutinė tikroji matoma linija kiekvienam erd-
viniam dažniui buvo pažymima kontrastinio jautrumo kreivėje. Kontrastinis 
jautrumas vertinamas naudojant logaritminę sisteminę. Erdvinio dažnio 
logaritminės reikšmės skirtumas 0,15 log vienetų buvo vertintas kaip kliniš-
kai reikšmingas (Ginsburg 2006). 

 
5.2.1 pav. Funkcinis kontrastinio jautrumo tyrimo, naudojant skirtingo 

kontrasto ir erdvinio dažnio sinuso bangos groteles, pavyzdys. 
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5.3. Tyrimas Amslerio tinkleliu 

Tinklainės centrinės srities (geltonosios dėmės) funkcijos tyrimas atliktas 
naudojant Amslerio tinklelį. Abi akys tiriamos atskirai, tiriamajam žiūrint iš 
40 cm į standartinio tinklelio (juodos linijos baltame fone) viduryje esantį 
tašką. Pacientų buvo klausiama ar nėra tinklelyje vietų, kurios matomos 
iškraipytos ar nematomos, ar yra kreivų ar nevienodo storio linijų. Jeigu 
tiriamasis nurodė, kad mato tiesias linijas (5.3.1 pav.), regėjimą vertinome 
kaip nepakitusį (neigiamas tyrimas Amslerio tinkleliu); jeigu pacientas 
nurodė, kad mato iškraipytas linijas, nevienodo storio ar buvo linijų, kurių 
nematė (5.3.2 pav.), konstatuota, kad regėjimas pakitęs (teigiamas tyrimas 
Amslerio tinkleliu). 

 
5.3.1 pav. Regėjimas nepakitęs – neigiamas tyrimas Amslerio tinkleliu. 

 
5.3.2 pav. Regėjimas pakitęs – teigiamas tyrimas Amslerio tinkleliu. 
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5.4. Optinė koherentinė tomografija 
 

Optinė koherentinė tomografija (OKT) – pažangi kompiuterinė neinvazi-
nė optinė technika, formuojanti akies tinklainės optinių skersinių pjūvių 
(tomogramų) vaizdą mažesne nei 10 μm skiriamąja geba (palyginimui – 
ultragarsinio tyrimo maksimali skiriamoji geba yra 150 μm). Veikimo prin-
cipas remiasi žemo koherentiškumo spindulių, atsispindėjusių nuo audinių ir 
kontrolinių veidrodžių, interferencijos matavimais. Šviesos šaltinis yra 
liuminescencinis diodas, projektuojantis į tinklainę šviesos spindulius, arti-
mus infraraudoniesiems (820 nm). Optinės interferometrijos principas ana-
logiškas ultragarsinių tyrimų principui, tik vietoj garso naudojama šviesa. 
Esminis skirtumas slypi šviesos greityje, kuris beveik milijoną kartų 
didesnis už ultragarso. Dėl šio skirtumo įmanoma išskirti mažesnes nei 10 μ 
struktūras ir matyti tinklainės sluoksnius, TPE, choriokapiliarus. 

OKT įgalina nustatyti ir išmatuoti: morfologinius tinklainės pokyčius, 
visos tinklainės storį, tinklainės nervinių skaidulų storį, tinklainės tūrį, įvai-
rius optinio nervo disko parametrus. Siekiant išvengti galimų intervencinių 
tyrimų sąlygotų komplikacijų, OKT, esant tam tikroms patologijoms gali 
pakeisti fluorescencinę angiografiją: tinklainės ir TPE seroziniam ir 
hemoraginiam atšokimui, juvenilinei ir senatvinei amžinei geltonosios 
dėmės degeneracijai, intraretininėms ir preretininėms neovaskulizacijoms, 
tinklainės atrofijai. 

Esant drūzoms OKT skenogramose stebimas tinklainės pigmentinio epite-
lio/Brucho memranos/choriokapiliarų komplekso sluoksnio netolygumas, un-
duliacija, dėl tam tikros medžiagos susikaupimo po ar pačioje Brucho memb-
ranoje (5.4.1–5.4.2 pav.). Lokalūs minėto komplekso pakilimai yra gan seklūs 
palyginus su ryškiai prominuojančiais šio komplekso pakilimais dėl serozinės 
tinklainės pigmentinio epitelio atšokos. Žemiau tinklainės pigmentinio epite-
lio/Brucho membranos/choriokapiliarų komplekso sluoksnio pakilimo dėl 
drūzų stebimas saikingai išreikštas hipereflektyvumas. Virš drūzų gali būti 
stebimi fotoreceptorių sluoksnio atrofiniai pokyčiai (Sohuman, ir kt., 2004). 
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5.4.1 pav. Atlikus optinę koherentinę tomografiją, stebimos drūzos 

geltonojoje dėmėje. Baltomis rodyklėmis pažymėtos tinklainės pigmentinio 
epitelio/Brucho memranos/choriokapiliarų komplekso sluoksnio 
netolygumas, unduliacija, dėl tam tikros medžiagos susikaupimo  

po ar apačioje Brucho membranos 

 
5.4.2 pav. Dešinės ir kairės akies tinklainės žemėlapis, tinklainės storio 
matavimai. Nustato geltonosios dėmės storį: apskaičiuojami sektorių 

vidurkiai. Foveos (centrinės duobutės) storio norma 150±20 μ, visų kitų 
kvadrantų parafoveos ir perifoveos srityse tinklainės storio norma – 300 μ 
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5.5. Spalvų juslės tyrimas 

Spalviniam kontrastiniam jautrumui nustatyti buvo naudojami kompiute-
rinis Ribinio spalvinio kontrastinio jautrumo tyrimas, bei Farnsworth-
Munsell 100 (F-M 100) atspalvių tyrimas. 

F-M 100 tyrimas reikalauja spalvinius pavyzdėlius sudėlioti pagal atspalvį. 
Visų jų šviesumas bei sotumas yra pastovūs. Yra pateikiamos keturios 
„dėžutės“ kompiuterio ekrane, į kurias sudėti 88 spalviniai pavyzdėliai (5.5.1 
pav). Du spalviniai pavyzdėliai kiekvienoje „dėžutėje“ pasikartoja ir naudo-
jami kaip atraminės spalvos, tarp kurių yra išdėliojami kiti spalvų pavyzdėliai 
taip, kad gautųsi netolygus išdėliojimas ir atspalvių kitimas tarp tų dviejų 
atraminių spalvų. Spalviniai pavyzdėliai parinkti taip, kad apimtų visą 
atspalvių spektrą. Pavyzdėliai skiriasi tonu, pagal originalų Munsell tyrimą 
yra tiksliai vienodo šviesumo ir įsotinimo. Vienai „dėžutei“ buvo skirtos apie 
2 minutės, tačiau tyrimo atlikimo trukmė nėra labai akcentuojama. Kiek-
vienam spalviniam pavyzdėliui yra priskiriamas eilės numeris. Rezultatas 
vertinamas suma skirtumų tarp tiriamojo nustatyto ir turinčio būti toje vietoje 
spalvinio pavyzdėlio numerio. Vertinamas spalvų skyrimo laipsnis. Jis gali 
būti: labai geras – klaidų skaičius iki 20, normalus vidutinis – klaidų iki 100, 
sutrikusi spalvų juslė – klaidų daugiau nei 100. 

 
5.5.1 pav. Farnsworth-Munsell 100 spalvų juslės tyrimo pavyzdys 
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Spalvų juslės slenksčio teste ekrane parodomas pilko fono skritulys, ku-
riame atsitiktine tvarka rodomas horizontalus ar vertikalus parinktos spalvos 
brūkšnelis (5.5.2 pav). Tiriamasis turi nustatyti brūkšnelio skritulyje kryptį. 
Kai brūkšnelio skritulyje kryptis nustatyta neteisingai, padidinamas jo spalvos 
sodris. Nustačius teisingą brūkšnelio kryptį, sumažinamas jo spalvos sodris ir, 
esant tam pačiam brūkšnelio spalvos sodriui, keičiamas skritulio fono šviesis. 
Pirmas teisingas atsakymas po neteisingų atsakymų serijos arba pirmas 
neteisingas atsakymas po teisingų atsakymų serijos suvokiamas kaip spalvų 
juslės slenkstis šiai spalvai. Nustačius duotosios spalvos juslės slenkstį, kei-
čiama brūkšnelio spalva, ir viskas pradedama iš pradžių. Duotosios spalvos 
juslės slenkstis nustatomas skirtumu tarp pilkos fono spalvos ir brūkšnelio (ar 
skaičiaus) spalvos, kurią pradeda matyti (arba jau nebemato) tiriamasis. 
Dviejų spalvų skirtumas aprašomas kaip atstumas tarp dviejų taškų CIE 
1976 m. L*, a*, b* spalvinių koordinačių sistemoje. Paciento spalvų juslės 
slenkstis – tai vidutinis spalvų juslės slenkstis visoms bandytoms spalvoms.  

 
5.5.2 pav. Ribinio spalvinio kontrastinio jautrumo tyrimo pavyzdys 
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5.6. Tinklainės drūzų lokalizacijos ir jų skersmens matavimo bei šių 
vaizdų skaitmeninės analizės metodika 

Detaliam akių dugno ištyrimui naudojamos spalvotos akių dugno foto-
grafijos. Jų pagalba galima nustatyti drūzų diametrą, skaičių ir tipą, lokali-
zaciją, tinklainės pigmentinio epitelio pigmentacijos sutrikimus. Akių dugno 
nuotraukos atliktos skaitmenine kamera. Atlikta akių dugno fotografija: 45º 
ir papildomai 30º centrinės tinklainės dalies, centruojant į duobutę (fovea), 
reikalinga detaliai drūzų morfologinei analizei. Taip pat atlikta papildoma 
akių dugno nuotrauka, centruojant į regos nervo diską, siekiant įvertinti 
regos nervo disko skersmenį. 

Norint nustatyti drūzų lokalizaciją ir drūzų skersmenį buvo naudota tink-
lainės drūzų lokalizacijos, jų skersmens matavimo bei šių vaizdų skaitme-
ninės analizės metodika. Matavimams panaudota standartinė mobilioji garde-
lė, susidedanti iš trijų koncentrinių apskritimų, kurių skersmuo atitinkamai 
1000, 3000 ir 6000 μm (5.6.1–5.6.2 pav.). Realus drūzos diametras buvo 
nustatomas pagal tyrėjų (Moitinho, ir kt., 2007) apskaičiuotą regos nervo 
disko diametrą, apskaičiavus koeficientą, kurį taikant galima apskaičiuoti 
atstumus mikronais skaitmeninėje akių dugno nuotraukoje (5.6.3 pav.). 

 
5.6.1 pav. Standartinė mobilioji gardelė, susidedanti iš trijų koncentrinių 

apskritimų, kurių skersmuo atitinkamai buvo 1000, 3000 ir 6000 μm 
(1500 μm – regos nervo disko diametras) 
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5.6.2 pav. Standartinės mobilios gardelės panaudojimas, norint nustatyti 

tinklainės drūzų lokalizaciją (A) 1000 μm – fovea, (B) 3000 μm – parafovea 
ir (C) 6000 μm – perifovea ir mėlynai pažymėtas apskritimas;  

(1500 μm – regos nervo disko diametras). 

 
5.6.3 pav. Realaus drūzos diametro nustatymas. Realus drūzos  

diametras nustatomas pagal žinomą regos nervo disko diametrą, 
apskaičiavus koeficientą, kurį taikant galima apskaičiuoti atstumus 

mikronais skaitmeninėje akių dugno nuotraukoje. 

Drūzų skersmens matavimas: 
Realaus drūzos skersmens nustatymas skaitmeninėje nuotraukoje: 
• pagal žinomą regos nervo disko skersmenį, nustatomas koeficientas 

k, leidžiantis paskaičiuoti atstumus mikrometrais (μm) skaitmeninėje 
nuotraukoje:  
k = ϕo /lo, 
Kur ϕo – žinomas regos nervo disko skersmuo (μm),  
lo – regos nervo disko skersmuo išreikštas taškų skaičiumi, 
išmatuotas skaitmeninėje nuotraukoje. 
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• tiriamoje skaitmeninėje nuotraukoje išmatuotuojamas drūzos 
skersmuo ld, išreikštas taškų skaičiumi; 

• apskaičiuojamas realus drūzos skersmuo ϕd (μm): 
ϕd = ldk. 

5.7. Amžinės geltonosios dėmės degeneracijos klasifikacija 
pagal AREDS 

Amžinė geltonosios dėmės degeneracija nustatoma remiantis matomais 
morfologiniais pokyčiais akių dugno nuotraukose, remiantis AGDD klasifi-
kacijos sistema pagal AREDS (Age-Related Eye Disease Study) (The Age-
Related Eye Disease Study Research Group. The Age-Related Eye Disease 
Study system 2001). 
 
1.1. Drūzų morfologija. Pagal drūzų skersmens didėjimą viduje išorinio 

apskritimo: 
0) nėra 
1) abejotinos 
2) kietos drūzos (<C1, 125 μm) 
3) vidutinės minkštos drūzos (>C0≤C1,>63 μm≤125 μm) 
4) didelės minkštos ribotos drūzos (>Cl, 125 μm) 
5) didelės minkštos neapibrėžtos drūzos (>C1, 125 μm) 
5a) kristalinės/kalcifikuotos/blizgančios 
5b) pusiau kietos 
5c) serogranulinės 
7) negraduojamos dėl obskuracijos 
8) negraduojamos dėl nuotraukos kokybės 

1.2. Vyraujantis drūzų tipas išorinio apskritimo viduje:  
0) nėra 
1) abejotinos 
2) kietos drūzos (<C1, 125 μm) 
3) vidutinės minkštos drūzos (>C0≤C1, >63 μm ≤125 μm) 
4) didelės minkštos ribotos drūzos (>Cl, 125 μm) 
5) didelės minkštos neapibrėžtos drūzos (>C1, 125 μm) 
5a) kristalinės/kalcifikuotos/blizgančios 
5b) pusiau kietos 
5c) serogranulinės 
7) negraduojamos dėl obskuracijos 
8) negraduojamos dėl nuotraukos kokybės. 
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1.3. Drūzų kiekis: 
0) nėra 
1) abejotinos 
2) 1–9 
3) 10–19 
4) ≥20 
7) negraduojamos dėl obskuracijos 
8) negraduojamos dėl nuotraukos kokybės. 

1.4. Drūzų dydis:  
1) <C0 (<63 μm) 
2) ≥C0<Cl (≥63 μm, <125m μm) 
3) ≥Cl<C2 (≥125 μm, <175 μm) 
4) ≥C2<C3 (≥175 μm, <250 μm) 
5) ≥C3 (≥250 μm) 
7) negraduojamos dėl obskuracijos 
8) negraduojamos dėl nuotraukos kokybės. 

1.5. Drūzų lokalizacija: 
1) vidutinės periferijos polaukyje 
2) išoriniame polaukyje 
3) vidiniame polaukyje 
4) centriniame polaukyje 
 4a) esantis centriniame polaukyje 
 4b) pačiame centriniame polaukyje 
7) negraduojamos dėl obskuracijos 
8) negraduojamos dėl nuotraukos kokybės. 

1.6. Drūzų plotas apimantis polaukius:  
1)  <10 proc. 
2)  <25 proc.  
3)  <50 proc. 
4)  ≥50 proc. 

Makulos hiperpigmentacija: 
0) nėra 
1) abejotina 
2) yra <C0 (<63 μm) 
3) yra ≥C0 (≥63 μm) 
7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Makulos hipopigmentacija: 
 0) nėra 
 1) abejotina 
 2) yra <C0 (<63 μm) 
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 3) yra ≥C0 (≥63 μm) 
 7) negraduojama dėl obskuracijos 
 8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Hiper/hipopigmentacijos lokalizacija:  
1) vidutinės periferijos polaukis  
2) išorinis polaukis 
3) vidinis polaukis 
4) centrinis polaukis 
 4a) esantis centriniame polaukyje 
 4b) pačiame centriniame polaukyje 
7) negraduojamos dėl obskuracijos 
8) negraduojamos dėl nuotraukos kokybės. 

Geografinė atrofija: 
0) nėra 
1) abejotina 
2) yra ≥C2 
7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Geografinės atrofijos lokalizacija:  
1) vidutinės periferijos polaukis. 
2) išorinis polaukis 
3) vidinis polaukis  
4) centrinis polaukis 
 4a) esantis centriniame polaukyje 
 4b) pačiame centriniame polaukyje 
7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Geografinės atrofijos plotas:  
1) ≥C2<C3 
2) ≥C3<C4 
3) ≥C4<1000 µm (tinklelio centrinis žiedas) 
4) ≥1000 µm<3000 µm (vidinis žiedas) 
5) ≥3000 µm <6000 µm (išorinis žiedas) 
6) >6000 µm 
7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Neovaskulinė AGDD: 
0) nėra 
1) abejotina 
2) yra 
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7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Neovaskulinės AGDD pakitimai:  
1) kieti eksudatai 
2) serozinė neurosensorinės tinklainės atšoka 
3) serozinė TPE atšoka 
4) hemoraginė TPE atšoka 
5) tinklainės kraujosrūva 
6) randinis/glijos/fibrozinis audinys 
7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės.  

Neovaskulinės AGDD lokalizacija:  
1) vidutinės periferijos polaukis 
2) išorinis polaukis  
3) vidinis polaukis 
4) centrinis polaukis 
7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Neovaskulinės AGDD plotas:  
1) ≥C2<C3 
2) ≥C3<C4 
3) ≥C4<1000 µm  
4) ≥1000 µm <3000 µm 
5) ≥3000 µm <6000 µm 
6) >6000 µm 
7) negraduojama dėl obskuracijos 
8) negraduojama dėl nuotraukos kokybės. 

Fluorescencinė angiografija:  
1. hipofluorescencija,  
2. hiperfluorescencija:  

a) TPE defektas („lango defektas“) 
b) GNV (gyslainės neovaskulinė membrana) 

1) Klasikinė gyslainės neovaskulizacija  
2) Okultinė gyslainės neovaskulizacija.  

Remiantis matomais pokyčiais nustatoma: pradinė lengva AGDD, pradi-
nė vidutinė AGDD, vėlyva sausa AGDD, vėlyva eksudacinė AGDD. 

Pradinė lengva AGDD diagnozuojama, kai rasta daug mažų ir kelios 
vidutinio dydžio drūzos, kurių diametras 63–124 µ arba TPE pigmentacijos 
sutrikimas, o pradinė vidutinė AGDD diagnozuojama, kai vyrauja vidutinio 
dydžio drūzos ir bent viena didelė drūza, kurios diametras ≥125 µ arba geo-
grafinė atrofija neapimanti centrinės duobutės polaukio. Vėlyvoji AGDD 
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diagnozuojama, kuomet nustatoma gyslainės neovaskulizacija arba TPE 
geografinė atrofija. 

5.8. Dezoksiribonukleininės rūgšties išskyrimas  
ir genų polimorfizmo tyrimas 

Dezoksiribonukleininės rūgšties (DNR) buvo išskirta naudojant Genomi-
nės DNR išskyrimo rinkinį (Genomic DNA Purification Kit, AB Fermentas) 
pagal gamintojo rekomendacijas ir silikagelinių kolonėlių metodu išskyri-
mui naudojant Genominės DNR išskyrimo rinkinį (SorpoCleanTM Genomic 
DNA Extracion Module, SORPO Diagnostics) pagal gamintojo rekomenda-
cijas. 

Genų polimorfizmo tyrimą atliko Molekulinės kardiologijos labora-
torijos jaunesnioji mokslo darbuotoja dr. Giedrė Šinkūnaitė-Maršal-
kienė. 

Genų polimorfizmo tyrimas (MMP-3 -1171 5A/6A, MMP-2 -735 C/T, 
MMP-2 -1306 C/T, MMP-9 -1562 C/T genotipavimo tyrimas tikro laiko 
polimerazės grandininės reakcijos (PGR) metodu). 

MMP-2 -735 C/T (rs2285053) ir MMP-2 -1306 C/T (rs243865) genoti-
pavimui buvo naudoti rinkiniai (,,Applied Biosystem“, JAV). MMP-3 -1171 
5A/6A (rs3025058) ir MMP-9 -1562 C/T genotipavimui skirti pradmenys ir 
molekuliniai žibukai buvo sukurti kompanijos ,,Metabion“, Vokietijoje, 
pagal mūsų pateiktas pradmenų sekas. Užtikrinant genotipavimo rezultatus, 
20 ėminių buvo analizuoti su ROCH LightCycler realaus laiko PGR gausin-
tuvu bei 17 ėminių buvo sekvenuoti ,,Sekvenavimo centre“. Buvo gauti tie 
patys rezultatai, patvirtinantys duomenų pasikartojamumą bei tikslumą. 
Genotipavimas buvo atliekamas tikro laiko PGR gausintuvu HT 7900 
„Applied Biosystems“, JAV. Realaus laiko PGR reagentai (2X Maxima™ 
Probe/ROX qPCR Master mix buferis, fluorescensiniais dažais pažymėti 
žibukai ir sterilus ddH2O buvo išimti iš –20 °C ir atšildyti kambario 
temperatūroje. Atšilus nucentrifuguoti (10 000 aps./min.) ir laikyti ledo 
vonioje. Buvo paruoštas atitinkamas MMP-3 -1171 5A/6A, MMP-2 -735 
C/T, MMP-2 -1306 C/T, MMP-9 -1562 C/T VNP nustatymui realaus laiko 
PGR mišinys (5.8.1 lentelė). 
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5.8.1 lentelė. Realaus laiko PGR mišinio paruošimas MMP-3 -1171 5A/6A, 
MMP-2 -735 C/T, MMP-2 -1306 C/T, MMP-9 -1562 C/T VNP nustatymui 

Reagentai 
Pradinė 
koncent-

racija 

Galutinė 
koncentracija 

(bendras  
tūris 10 μl) 

MMP-2 
-735  
C/T 

1 pvz., 
μl 

MMP-2  
-1306 
C/T 

1 pvz.,  
μl 

MMP-3
 -1171 
5A/6A 
1 pvz., 
μl 

MMP-9
-1562 
C/T 

1 pvz., 
μl 

2X Maxima™ 
Probe/ROX qPCR 
Master mix, (#K0232, 
„Thermo Fisher 
Scientific“, Lietuva) 

2X 1X 5 5 5 5 

sterilus ddH₂O 
(#R0582, „Thermo 
Fisher Scientific“, 
Lietuva) 

– – 3,5 3,5 2,8 2,8 

Pirmaujančios sekos 
pradmuo, „Metabion“, 
Vokietija 

10 
pmol/μl 

0,16  
pmol/μl – – 0,4 0,4 

Atsiliekančios sekos 
pradmuo, „Metabion“, 
Vokietija 

10 
pmol/μl 

0,16  
pmol/μl – – 0,4 0,4 

YAKIMA Yellow 
žymėtas molekulinis 
žibukas „Metabion“, 
Vokietija 

20 
pmol/μl 

0,4  
pmol/μl – – 0,2 0,2 

6 FAM žymėtas 
molekulinis žibukas, 
„Metabion“, Vokietija 

20 
pmol/μl 

0,4  
pmol/μl – – 0,2 0,2 

„Applied Biosystem“ 
genotipavimo rinkinys 
C_26734093_20  
(MMP-2 -735 C/T) 

20X 1X 0,5 – – – 

„Applied Biosystem“ 
genotipavimo rinkinys 
C_3225943_10  
(MMP-2 -1306 C/T) 

20X 1X – 0,5 – – 
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PGR reakcijos mišinys buvo išpilstomas po 9 μl į 96 šulinėlių plokštelę ir 
įpilama po 1μl matricinės bandinių DNR (~10 ng), 1μl neigiamos kontrolės 
(-K). Ant 96 šulinėlių plokštelės buvo užklijuota optinė plėvelė ir plokštelė 
centrifuguota 15 sekundžių, esant 10 000 aps./min. Genotipavimo reakcijos 
sąlygos pateiktos 5.8.2 lentelėje. 

5.8.2 lentelė. Optimalios genotipavimo reakcijos sąlygos nustatant MMP-3  
-1171 5A/6A, MMP-2 -735 C/T, MMP-2 -1306 C/T, MMP-9 -1562 C/T ge-
notipus tikro laiko PGR gausintuvu HT 7900 „Applied Biosystems“ 

 Pradmenų sekos (F-pirmaujanti seka,  
R-atsiliekanti seka) ir molekuliniai 

žibukai 

PGR sąlygų 
protokolai 

Produkto 
dydis 

MMP-2  
-735 
 C/T 

„Applied Biosystem“ patentas. 95ºC 
10 min.

40 ciklų: 
95 ºC 15 s 
60 ºC 60 s

Nenu-
rodyta 

MMP-2  
-1306  
C/T 

„Applied Biosystem“ patentas. 
95ºC 

10 min.

40 ciklų: 
95 ºC 15 s 
60 ºC 60 s

Nenu-
rodyta 

MMP-3  
-1171 
5A/6A 
 

F: 5’ -GTG GCC AAA TAT TTT CCC 
TGT ATT T - 3’ (“Metabion”, Vokietija) 
R: 5’ -GGC ACC TGG CCT AAA GAC 
ATT - 3’ (“Metabion”, Vokietija) 
5’ - 6FAM- AAG ACA TGG TTT TTC 
CCC CCA TCA AA - BBQ (“Metabion”, 
Vokietija) 
5’ -YAK-AAG ACA TGG TTT TTT CCC 
CCC ATC AA- BBQ (“Metabion”, 
Vokietija) 

95ºC 
10 min.

40 ciklų: 
95 ºC 15 s 
60 ºC 60 s

113bp 

MMP-9  
-1562  
C/T 

F:CAG ATC ACT TGA GTC AGA A 
(“Metabion”, Vokietija) 
R:GGT GTA GTA TCA CTC TGT CA 
(“Metabion”, Vokietija) 
5’ - 6FAM-TGG CGC ACG CCT ATA 
ATA CCA - BHQ-1-3’ (“Metabion”, 
Vokietija) 
5’-Yakima YellowTM-TGG CGC ATG 
CCT ATA ATA CCA GC-BHQ 
(“Metabion”, Vokietija) 

95ºC 
10 min.

40 ciklų: 
95 ºC 30 s 
58 ºC 30 s 
72 ºC 30 s

225bp 

 
Genotipuojant naudotos tikro laiko PGR programos: ,,Alelių nustatymas“ 

ir ,,Absoliutus gausinimas”. Toliau darbas buvo tęsiamas pagal gamintojo 
nurodytą darbo protokolą (www.appliedbiosystem.com/ „Allelic Discrimi-
nation Getting Started Guide“). Pasibaigus „alelių nustatymo“ (angl. ,,Allelic 
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Discrimination“) programai, buvo gauti genotipavimo rezultatai; kaip 
pavyzdys, pateiktas 5.8.1 paveikslas. Pagal skirtingų detektorių fluorescen-
sijos intensyvumo santykį programa nustatė individų genotipus. X ašyje 
buvo pasirinktas VIC fluorescensiniais dažais arba Yakima Yellow žymėtas 
molekulinis žibukas, o Y ašyje FAM fluorescensiniais dažais žymėtas mole-
kulinis žibukas. 

 
5.8.1 pav. „Alelių nustatymo“ programos rezultatų diagrama. 

„Alelių nustatymo“ programos rezultatų diagramos X ašyje buvo pasirinktas  
molekulinis žibukas, žymėtas VIC arba YAKIMA YELLOW fluorescensiniais dažais,  

o Y ašyje buvo atidėtas molekulinis žibukas, žymėtas FAM fluorescensiniu dažu. 
Priklausomai nuo molekulinių žibukų fluorescencijos intensyvumo programa  

automatiškai įvertino ir atidėjo X ir Y ašyse individų genotipus. 

5.9. Statistinė duomenų analizė 

Statistinė duomenų analizė buvo atliekama naudojant kompiuterinę prog-
ramą „SPSS/w 13.0“ (Socialinių mokslų statistikos paketas programai 
Windows, Inc., Čikaga, Ilinojus, JAV). Duomenys pateikiami kaip realieji 
skaičiai (procentai), vidutiniai dydžiai ir standartiniai nuokrypiai (SN). Kieky-
biniai duomenys, neturėję normaliojo skirstinio, palyginti neparametrinių 
dydžių lyginamaisiais testais (Buhl, Zofel, 2000). Skirtumams tarp dviejų 
nepriklausomų grupių nustatyti naudotas Mann-Whitney U kriterijus, tarp 
kelių skirtingų grupių – Kruskal-Wallis H kriterijus. MMP promotoriaus 
srities genų polimorfizmo pasiskirstymas sergantiems AGDD, AGDD ir IŠL 
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drauge ir referentinėje grupėje vertintas pagal Hardy–Weinberg ekvilibriumą 
(http://www.oege.org/software/hwe-mr-calc.shtml). Sergančiųjų amžine gel-
tonosios dėmės degeneracija, bei IŠL drauge ir referentinės grupės MMP 
promotoriaus srities genų polimorfizmo pasiskirstymo homogeniškumo 
palyginimui taikytas χ² ir Fisher vienpusio ir dvipusio kriterijų skaičiavimas 
(http://www.graphpad.com/quickcalcs/ contingency1.cfm). Logistinės regre-
sijos analizės pagalba įvertintos genų kombinacijos bei jų galimybių santykis 
(GS) referentinei grupei bei pacientams, sergantiems AGDD, AGDD ir IŠL ir 
tik IŠL. Skirtumai vertinti kaip statistiškai reikšmingi, kai p<0,05. 
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6. PAGRINDINIAI DARBO REZULTATAI 

6.1. Amžinės geltonosios dėmės degeneracijos paplitimas pacientų, 
sergančių išemine širdies liga, grupėje 

Šio tyrimo uždavinys buvo palyginti AGDD paplitimą 40–64 metų 
grupėje, pacientų, sergančių išemine širdies liga, ir to paties amžiaus 
atsitiktinėje Kauno miesto gyventojų imtyje (referentinė grupė). AGDD 
paplitimas 40–64 metų, pacientų sirgusių išemine širdies liga grupėje 
(n=280) (I.3. pogrupis) buvo – 49,1 proc., referentinėje (n=1155) grupėje –
7,3 proc; (p<0,001). Pacientų, sergančių IŠL, grupę sudarė 235 (83,9 proc.) 
vyrai ir 45 (16,1 proc.) moterys, o referentinę grupę 509 (52,32 proc.) vyrai 
ir 646 (47,68 proc.) moterys (6.1.1 lentelė).  

6.1.1 lentelė. Sergančiųjų išemine širdies liga (IŠL) ir referentinės grupės 
tirtųjų pasiskirstymas pagal amžių ir lytį 

Amžiaus 
grupė 

(metai) 

IŠL grupė Referentinė grupė 

Vyrai,   
n (proc.) 

Moterys,  
n (proc.) 

Vyrai,  
n (proc.) 

Moterys,  
n (proc.) 

40–44 25 (10,64) 3 (6,67) 112 (22) 114 (17,6) 

45–54  103 (43,83) 11 (24,44) 191 (37,5) 271 (42) 

55–64 107 (45,53) 31 (68,89) 206 (40,5) 261 (40,4) 

Iš viso 235 (100) 45 (100) 509 (100) 646 (100) 

 
Pradinė AGDD buvo diagnozuota 121 (43,2 proc.) pacientui, sergančiam 

IŠL, ir 84 (7,3 proc.) referentinės grupės asmenims. Vėlyvoji AGDD nebu-
vo nustatyta nė vienam tirtajam.  

Visuose amžiaus pogrupiuose pradinės AGDD paplitimas pacientų, ser-
gančių IŠL, grupėje buvo statistiškai reikšmingai didesnis (p<0,005) paly-
ginus su referentine grupe (6.1.1 pav.). 

Referentinėje grupėje pradinės AGDD paplitimas statistiškai reikšmingai 
didėjo (χ2=21,17, p=0,00003) priklausomai nuo amžiaus: nuo 1,8 proc. 40–
44 metų amžiaus grupėje iki 10,9 proc. 55–64 amžiaus grupėje. Tačiau IŠL 
sergančių pacientų grupėje tokio dėsningumo nebuvo (χ2=2,18, p=0,33). 
Pradinės AGDD paplitimas buvo: 32,14 proc., 46,5 proc, ir 42,8 proc., 
atitinkamai 40–44, 45–54 ir 55–64 metų amžiaus grupėse (6.1.1 pav.). 
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6.1.1 pav. Amžinės geltonosios dėmės degeneracijos paplitimas 

referentinėje grupėje ir pacientų, sergančių išemine širdies liga (IŠL) 
grupėje.  

*p<0,005, statistiškai reikšmingas skirtumas tarp referentinės ir pacientų,  
sergančių AGDD ir IŠL grupėje. 

Pradinės AGDD paplitimas pagal amžių ir lytį pacientų, sergančių 
išemine širdies liga, ir referentinėje grupėje pateikiamas 6.1.2 lentelėje. 

6.1.2 lentelė. Pradinės amžinės geltonosios dėmės degeneracijos (AGDD) 
paplitimas pacientų, sergančių išemine širdies liga (IŠL) ir referentinėje 
grupėse, priklausomai nuo amžiaus ir lyties  

Amžiaus 
grupė 

Vyrai sergantys  
pradine AGDD 

p vertė 

Moterys sergančios 
pradine AGDD 

p vertė 
IŠL grupė, 
n (proc.) 

Referentinė 
grupė, 

n (proc.) 

IŠL grupė,
n (proc.) 

Referentinė 
grupė 

n (proc.) 

40–44 7 (28) 2 (1,8) <0,005 2 (66,67) 2 (1,8) <0,005 

45–54 43 (41,75) 19 (9,9) <0,005 10 (90,91) 10 (3,7) <0,005 

55–64 45 (42,06) 23 (11,6) <0,005 14 (45,16) 28 (10,8) <0,005 

Iš viso 95 (40,43) 44 (8,6) <0,005 26 (57,78) 40 (6,2) <0,005 

 
Pacientų, sergančių išemine širdies liga pradinės AGDD paplitimas buvo 

didesnis moterų grupėje palyginus su vyrais: 57,78 proc. vs. 40,43 proc., 
p=0,08, o referentinėje grupėje pradinės AGDD paplitimas vyrams ir mote-
rims nesiskyrė: 8,6 proc. vs. 6,2 proc. (p=0,1). 



54 

Referentinėje grupėje pradinės AGDD paplitimas vyrų ir moterų 40–44 
metų amžiaus grupėse buvo vienodas, o 45–54 metų amžiaus grupėje 
AGDD paplitimas buvo statistiškai reikšmingai didesnis vyrų grupėje, nei 
moterų (9,9 proc. vs. 3,7 proc., p=0,01), o 55–64 metų amžiaus grupėje 
AGDD paplitimas moterų ir vyrų grupėse nesiskyrė.  

Taigi, mes statistiškai reikšmingai dažniau nustatėme AGDD, pacientams 
sergantiems IŠL, nei referentinės grupės asmenims, kurią sudarė atsitiktinė 
Kauno miesto gyventojų imtis (49,1 proc. vs. 7,3 proc, p=0,0001). 

6.2. Pagrindiniai palyginamieji duomenys tarp pacientų,  
sirgusiųjų amžine geltonosios dėmės degeneracija bei išemine  

širdies liga, ir pacientų, sirgusių tik išemine širdies liga 

Lentelėje pateikti pagrindiniai pacientų, sergančių AGDD ir IŠL, bei 
sergančių tik IŠL rizikos veiksniai (6.2.1 lentelė). Pacientai, sergantys 
AGGD ir IŠL drauge buvo statistiškai reikšmingai vyresni, nei pacientai, 
kurie sirgo tik IŠL. Taip pat jie dažniau persirgo pakartotiniu MI ar pasi-
kartojo nestabilios krūtinės anginos epizodai (6.2.2 lentelė). 

Lytis, sistolinis ar diastolinis kraujo spaudimas, pulsinis spaudimas, 
svoris, kūno masės indeksas, prieš tai vartoti medikamentai, skirti širdies ir 
kraujagyslių ligoms gydyti, išeminės širdies ligos sunkumo laipsnis, kraujo 
elementų skaičius atlikus kraujo tyrimą nesiskyrė (6.2.1 ir 6.2.2 lentelės). 

6.2.1 lentelė. Pacientų, sergančių amžine geltonosios dėmės degeneracija 
(AGDD) ir išemine širdies liga (IŠL) arba tik IŠL, rizikos veiksniai 

Rizikos veiksniai 
Pacientai sergantys 

IŠL ir AGDD,  
n (proc.) 

Pacientai 
sergantys tik IŠL, 

n (proc.) 
p vertė 

Arterinė hipertenzija anamnezėje 228(83,5) 181(80,1) SSN 

Rūkymas: 
Niekada nerūkė 
Rūko dabartiniu metu 

 
104(42,8) 
139(57,2) 

 
80(36,9) 

137(63,1) 

 
SSN 

Svoris, kg 84,6±15,3 84,0±14,5 SSN 

Ūgis, m 1,71±8,4 1,73±7,4 SSN 

KMI, kg/m2 28,8±4,8 28,1±4,4 SSN 

KMI: 
Normalus KMI<25 kg/m² 
Padidėjęs KMI<30 kg/m² 
Nutukimas KMI≥30 kg/m² 

 
61(22,3) 

114(41,8) 
98(35,9) 

 
56(24,8) 
99(43,8) 
71(31,4) 

 
 

SSN 



55 

6.2.1 lentelė. Pacientų, sergančių amžine geltonosios dėmės degeneracija 
(AGDD) ir išemine širdies liga (IŠL) arba tik IŠL, rizikos veiksniai (tęsinys) 

Rizikos veiksniai 
Pacientai sergantys 

IŠL ir AGDD,  
n (proc.) 

Pacientai 
sergantys tik IŠL, 

n (proc.) 
p vertė 

Dislipidemija anamnezėje 213(79,5) 160(75,7) SSN 

IŠL anamnezė šeimoje 59(35,8) 46(32,9) SSN 

Fizinis aktyvumas: 
Nesportuoja 
1–2 kartus per mėnesį 
1–2 kartus per savaitę 
>3 daugiau  

 
98(61,2) 
14(8,8) 
16(10,0) 
32(20,0) 

 
97(66,4) 
9(6,2) 

18(12,3) 
22(15,1) 

 
 

SSN 

Alkoholio vartojimas: 
Nevartoja 
Vartojo praeityje 
<1 karto per mėnesį 
1–7 kartus per savaitę 
+7 kartus per savaitę 

 
5(8,3) 

7(11,7) 
35(58,3) 
20(12,0) 
1(1,7) 

 
5(6,5) 
2(2,6) 

43(55,8) 
26(33,8) 
1(1,3) 

 
 
 

SSN 

SSN – skirtumas statistiškai nereikšmingas. 

6.2.2 lentelė. Klinikiniai pacientų, sergančių amžine geltonosios dėmės de-
generacija (AGDD) ir išemine širdies liga (IŠL) arba tik IŠL, duomenys  

Veiksniai 

Pacientai 
sergantys IŠL ir 
AGDD, n (proc.)

Vidurkis±SN 

Pacientai 
sergantys tik 
IŠL, n (proc.) 
Vidurkis±SN 

p vertė

Amžius(metai) 62,1±10,8 59,6±11,1 0,02 

Lytis (vyrai) 207(75,8) 184(81.4) SSN 

Pakartotinas miokardo infarktas ar 
krūtinės angina 

97(36,9) 57(26,1) 0,01 

Vienos-kaujagyslės liga 
Dviejų-kraujagyslių liga 
Trijų-kraujagyslių liga 

97(39,1) 
80(32,3) 
71(28,6) 

101(47,2) 
61(28,5) 
52(24,3) 

SSN 

Išsilavinimas: 
Vidurinis 
Aukštasis 

 
103(51,5) 
97(48,5) 

 
105(63,3) 
78(46,7) 

 
SSN 
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6.2.2 lentelė. Klinikiniai pacientų, sergančių amžine geltonosios dėmės de-
generacija (AGDD) ir išemine širdies liga (IŠL) arba tik IŠL, duomenys 
(tęsinys) 

Veiksniai 

Pacientai 
sergantys IŠL ir 
AGDD, n (proc.)

Vidurkis±SN 

Pacientai 
sergantys tik 
IŠL, n (proc.) 
Vidurkis±SN 

p vertė

Medikamentų vartojimas anamnezėje: 
Kalcio kanalų blokatoriai 
statinai 
beta blokatoriai 
AKF 
Diuretikai 

 
19(7) 

18(6,6) 
66(24,2) 
66(24,2) 
10(3,7) 

 
22(9,7) 
15(6,6) 
49(21,7) 
47(20,8) 

9(4) 

 
 
 

SSN 

Širdies susitraukimų dažnis, k./min. 76±15 74±11 SSN 

Sistolinis kraujo spaudimas, mm Hg 144,1±21,9 143,5±21,1 SSN 

Diastolinis kraujo spaudimas, mm Hg 86,9±11,4 87,8±12,1 SSN 

Pulsinis spaudimas, mmHg 57,1±15,4 55,8±14,5 SSN 

Hemoglobinas, g/l 141,5±14,3 143,0±14,6 SSN 

Leukocitai ×109 ląstelės/l 9,24±3,5 9,5±3,0 SSN 

Neutrofilai ×109 ląstelės /l 7,1±2,8 8,0±2,6 SSN 

Monocitai ×109 ląstelės /l 0,7±0,4 0,8±0,8 SSN 

Limfocitai ×109 ląstelės /l 1,8±0,8 1,9±0,9 SSN 

Trombocitai ×109 ląstelės /l  234,1±52,2 261,5±92,3 SSN 

SSN – skirtumas statistiškai nereikšmingas. 

6.3. Pacientų, kuriems nustatyta amžinė geltonosios dėmės  
degeneracija, ir referentinės grupės asmenų  

MMP-2, MMP-3, MMP-9 genų polimorfizmo dažnis  

Buvo įvertintas MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 
5A/6A, MMP-9 (-1562) C/T genotipų dažnis pacientams, sergantiems amži-
ne geltonosios dėmės degeneracija bei referentinei grupėms (6.3.1. lentelė). 
Tirtų MMP genotipų pasiskirstymas AGDD bei referentinėje grupėse atitiko 
Hardžio-Veinbergo dėsnį. 



57 

6.3.1 lentelė. MMP-2 (-735C/T), MMP-2 (-1306 C/T), MMP-3 (-1171 5A/6A), 
MMP-9 (-1562 C/T) genotipų dažnis pacientams, sergantiems amžine gelto-
nosios dėmės degeneracija (AGDD) bei referentinėje grupėse  

Genas Genotipas/ 
alelis 

Dažnis (proc.) 

Referentinė 
grupė 

(n=526) 

p vertė 
HWE 

AGDD 
grupė 

(n=148) 

p vertė 
HWE p vertė 

MMP-2 (-735) 
Rs2285053 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
415 (78,9) 

105 (19,96) 
6 (1,14) 

526 (100) 
 

0,89 
0,11 

 
0,823 

 
126 (85,14) 
21 (14,19) 
1 (0,68) 

148 (100) 
 

0,92 
0,08 

 
0,902 

 
 
 
 
 

 
0,1020 
0,1216 
0,6518 

 
 
 

0,223 

MMP-2(-1306) 
Rs243865 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
289 (54,94) 
198 (37,64) 
39 (7,41) 
526 (100) 

 
0,74 
0,26 

 
0,528 

 
87 (58,78) 
52 (35,14) 
9 (6,08) 

148 (100) 
 

0,76 
0,24 

 
0,742 

 
 
 
 
 

 
0,4537 
0,6304 
0,7179 

 
 
 

0,5945 

MMP-3(-1171) 
Rs3025039 

Genotipas 
5A/5A 
5A/6A 
6A/6A 
Iš viso 

Alelis 
5A 
6A 

 
127 (24,14) 
273 (51,9) 

126 (23,95) 
526 (100) 

 
0,50 
0,50 

 
0,383 

 
38 (26,43) 
72 (48,96) 
38 (24,71) 
148 (100) 

 
0,50 
0,50 

 
0,742 

 
 
 
 
 

 
0,7456 
0,5152 
0,6656 

 
 

1,0 

MMP-9 (-1562) 
rs3918242 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
340 (64,64) 
169 (32,13) 
17 (3,23) 
526 (100) 

 
0,81 
0,19 

 
0,469 

 
109 (73,65)
35 (23,65) 

4 (2,7) 
148 (100) 

 
0,85 
0,15 

 
0,561 

 
 
 
 
 
 

 
0,0482*
0,0541 

1,0 
 
 
 

0,1843 

MMP – matrikso metaloproteinazės, p vertė – reikšmingumo lygmuo, p vertė HWE – reikš-
mingumo lygmuo pagal Hardžio-Veinbergo dėsnį. *p=0,0482. 
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Pacientams, sergantiems amžine geltonosios dėmės degeneracija MMP-9 
(-1562) C/C genotipas buvo statistiškai reikšmingai dažniau nustatomas, nei 
referentinės grupės asmenims: 73,65 proc. vs. 64,64 proc., p=0,0482. 
Atlikus logistinę regresiją buvo nustatyta, kad MMP-9 (-1562) C/C genotipo 
buvimas didino AGDD pasireiškimo galimybę 1,5 karto (GS=1,515, 95 proc. 
PI: 1,008–2,2; p=0,046). 

6.4. MMP-2, MMP-3, MMP-9 genotipų dažnis pacientų, kuriems 
nustatyta amžinė geltonosios dėmės degeneracija, bei referentinėje 

grupėse palyginimas iki 65 metų, bei vyresniems nei 65 metai 

Buvo įvertintas MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 
5A/6A, MMP-9 (-1562) C/T polimorfizmų dažnis pacientams, sergantiems 
amžine geltonosios dėmės degeneracija bei referentinėje grupėje iki 65 metų, 
bei vyresniems nei 65 metai. Tirtų MMP genotipų pasiskirstymas AGDD 
bei referentinėje grupėse, iki 65 metų, bei vyresniems nei 65 metai atitiko 
Hardžio-Veinbergo dėsnį.  

MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A genoti-
pų pasiskirstymas iki 65 metų ir vyresniems, AGDD ir referentinėje grupėse 
statistiškai reikšmingai nesiskyrė, todėl rezultatai pateikiami priedo 1, 2 ir 3 
lentelėse. Sergantiems AGDD iki 65 metų amžiaus, MMP-9 (-1562) C/C 
genotipas buvo statitistiškai reikšmingai dažnesnis, nei referentinėje grupėje 
(6.4.1 lentelė).  

6.4.1 lentelė. MMP-9 (-1562C/T) genotipų dažnis pacientų, sirgusių amžine 
geltonosios dėmės degeneracija (AGDD), bei referentinėje grupėse iki 65 
metų ir vyresniems 

Genotipas 

<65 metų 

p vertė 

≥65 metų 

p vertė AGDD 
grupė, 
n=69 

Referentinė 
grupė, 
n=253 

AGDD 
grupė, 
n=79 

Referentinė 
grupė, 
n=273 

T/T, n (proc.) 2 (2,90) 11 (4,35) 0,7422 2 (2,53) 6 (2,20) 1,0 

C/T, n (proc.) 12 (17,39) 74 (29,95) 0,0646 23 (29,11) 95 (34,80) 0,4170 

C/C, n (proc.) 55 (79,71) 168 (66,4) 0,0391* 54 (68,35) 172 (63) 0,4254 

T alelio dažnis 
(proc.) 0,12 0,19 0,2088 0,17 0,20 0,6261 

p – reikšmingumo lygmuo, *p=0,0391. 
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Pacientų iki 65 metų amžiaus, sergančių pradine amžine geltonosios 
dėmės degeneracija MMP-9 (-1562) C/C genotipas buvo statistiškai reikš-
mingai dažnesnis, nei refrentinėje grupėje iki 65 metų: 79,71 proc. vs. 66,4 
proc., p=0,0391. 

6.5. MMP genotipų variantų kombinacijų įtaka susirgti amžine 
geltonosios dėmės degeneracija 

Genų variantų sąsajų tyrimai buvo atlikti analizuojant MMP-2 (-735) C/T, 
MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A, MMP-9 (-1562) C/T polimor-
fizmų galimas genų variantų kombinacijas. Gauti genų variantų kombinacijų 
duomenys buvo palyginti tarp ligonių, kuriems buvo nustatyta AGDD bei 
referentinės grupės asmenų. Statistiškai reikšmingos MMP genų variantų 
kombinacijos pateikiamos 6.5.1 lentelėje. 

6.5.1 lentelė. MMP genotipų variantų reikšmingos kombinacijos didinančios 
ar mažinančios galimybę susirgti amžine geltonosios dėmės degeneracija 

Genotipų kombinacija GS (95 proc. PI) p vertė 
 

MMP-3 5A/6A ir MMP-2 (-1306) C/T 0,574 (0,346–0,953) 0,032 

MMP-9 C/T ir MMP-2 (-735) C/T 0,179 (0,043–0,754) 0,019 

MMP-9 C/C ir MMP-2 (-1306) C/C 1,574 (1,088–2,278) 0,027 

MMP – matrikso metaloproteinazė, GS – galimybių santykis, p – reikšmingumo lygmuo,  
PI – pasikliautinis intervalas. 

Atlikus logistinę regresiją buvo nustatyti du apsauginiai genų variantai ir 
vienas didinantis AGDD riziką. MMP-3 5A/6A ir MMP-2 (-1306) C/T genų 
variantas mažino AGDD riziką 1,7 karto, GS=0,574; 95 proc. PI: 0,346–
0,953; p=0,032, o MMP-9 (-1562) C/T ir MMP-2 (-735) C/T genų variantas 
mažino AGDD riziką 5,6 karto, GS=0,179; 95 proc. PI: 0,043–0,754; 
p=0,019. Taip pat nustatytas AGDD pasireiškimą didinantis genų variantas: 
MMP-9 (-1562) C/C ir MMP-2 (-1306) C/C didino AGDD riziką 1,574 
karto, GS=1,574, 95 proc. PI: 1,088–2,278; p=0,016 (6.5.1 lentelė). 
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6.6. MMP-2, MMP-3, MMP-9 genotipų dažnis pacientų,  
sirgusių amžine geltonosios dėmės degeneracija, kuriems nustatytos 

minkštos ir kietos drūzos, bei referentinėje grupėse 

Buvo įvertintas MMP-2, MMP-3, MMP-9 genotipų dažnis pacientų, 
kuriems nustatyta amžinė geltonosios dėmės degeneracija (IŠL– AGDD+), 
esant minkštoms ir kietoms drūzoms, bei rezultatai palyginti su referentine 
grupe. MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A genotipų pasiskirstymas 
AGDD grupėje esant minkštoms ir kietoms drūzoms statistiškai reikšmingai 
nesiskyrė, todėl rezultatai pateikiami priedo 4, 5 lentelėse. MMP-2 (-735) 
C/C genotipo dažnis buvo nustatytas dažniau pacientams, sergantiems 
pradine AGDD, esant minkštoms drūzoms, nei referentinės grupės asme-
nims (6.6.1 lentelė). MMP-9 (-1562) C/C genotipas buvo dažnesnis pacien-
tams, kuriems buvo nustatytos kietos drūzos (6.6.2 lentelė). 

6.6.1 lentelė. MMP-2 (-735C/T) genotipų dažnis pacientų, sirgusių amžine 
geltonosios dėmės degeneracija (IŠL– AGDD+), kuriems nustatytos minkš-
tos arba kietos drūzos bei referentinėje grupėse 

Tirtoji grupė, n 
Genotipas

T/T,  
n (proc.) 

C/T,  
n (proc.) 

C/C,  
n (proc.) 

T alelio 
dažnis 

IŠL- AGDD+  
(minkštos drūzos), n=79 0 (0) 7 (9,96) 72 (91,14)*º 0,05 

IŠL- AGDD+ 
(kietos drūzos), n=67 1 (1,49) 14 (20,9) 52 (77,61)º 0,12 

Referentinė grupė, n=526 6 (1,14) 105 (19,96) 415 (78,9)* 0,11 

*p=0,0092; ºp=0,0351. 

6.6.2 lentelė. MMP-9 (-1562C/T) genotipų dažnis pacientų, sirgusių amžine 
geltonosios dėmės degeneracija (IŠL– AGDD+), kuriems nustatytos minkš-
tos ar kietos drūzos bei referentinėje grupėse 

Tirtoji grupė, n 
Genotipas

T/T,  
n (proc.) 

C/T,  
n (proc.) 

C/C,  
n (proc.) 

T alelio 
dažnis 

IŠL- AGDD+ 
(minkštos drūzos), n=79 2 (2,53) 21 (26,58) 56 (70,89) 0,15 

IŠL- AGDD+ 
(kietos drūzos), n=67 2 (2,99) 13 (19,4)* 52 (77,61)** 0,19 

Referentinė grupė, n=526 17 (3,23) 169 (32,13)* 340 (64,64)** 0,19 

*p=0,035; **p=0,0395. 
  



61 

MMP-2 (-735) genotipų dažnis pacientų, sergančių pradine amžine gelto-
nosios dėmės degeneracija, kuriems buvo nustatytos minkštos drūzos, C/C 
genotipas buvo dažnesnis, nei referentinėje grupėje: 91,14 proc. vs. 78,9 proc. 
(p=0,0092), ir nei esant kietoms drūzoms: 91,14 proc. vs. 77,61 proc, 
p=0,0351 (6.6.1 lentelė). MMP-9 (-1562) genotipų dažnis pacientų, sergančių 
pradine amžine geltonosios dėmės degeneracija, kuriems buvo nustatytos 
kietos drūzos, C/C genotipas buvo dažnesnis nei referentinėje grupėje: 77,61 
proc. vs. 64,64 proc. (p=0,0395), taip pat šioje grupėje C/T genotipas retesnis 
nei referentinėje grupėje: 19,4 proc. vs. 32,13 proc.; p=0,035 (6.6.2 lentelė).  

Galime daryti prielaidą, kad didinantis raišką MMP-2 (-735) C/C geno-
tipas gali lemti eksudacinės AGDD pasireiškimą, o MMP-9 (-1562) C/C 
genotipas, mažinantis raišką, gali lemti geografinės atrofijos pasireiškimą.  

6.7. MMP-2, MMP-3, MMP-9 genotipų dažnis pacientų,  
sirgusių išemine širdies liga ir amžine geltonosios dėmės  

degeneracija drauge, bei referentinėje grupėse 

Buvo įvertintas MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 
5A/6A, MMP-9 (-1562) C/T polimorfizmų dažnis pacientų, sirgusių išemine 
širdies liga ir amžine geltonosios dėmės degeneracija (IŠL+AGDD+) drauge 
bei referentinėje grupėse (6.7.1 lentelė). Tirtų MMP genotipų pasiskirstymas 
AGDD bei referentinėje grupėse atitiko Hardžio-Veinbergo dėsnį. Statis-
tiškai reikšmingų skirtumų šiose grupėse nebuvo nustatyta. 

6.7.1 lentelė. MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A, 
MMP-9 (-1562) C/T genotipų dažnis pacientų, sirgusių išemine širdies liga 
(IŠL) ir amžine geltonosios dėmės degeneracija (IŠL+AGDD+) bei referen-
tinėje grupėse 

Genas Genotipas/
alelis 

Dažnis (proc.) 

Referentinė 
grupė 

(n=461) 
 

p vertė
HWE 

IŠL+ 
AGDD+ 

grupė 
(n=244) 

p vertė 
HWE p vertė 

MMP-2 (-735) 
Rs2285053 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
353 (76,57) 
101 (21,91) 

7 (1,52) 
461 (100) 

 
0,88 
0,12 

 
0,941 

 
188 (78,01) 
49 (20,33) 
4 (1,66) 

241 (100) 
 

0,88 
0,12 

 
0,697 

 
 
 
 
 

 
0,6278 
0,6982 

1,0 
 
 
 

0,8086 
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6.7.1 lentelė. MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A, 
MMP-9 (-1562) C/T genotipų dažnis pacientų, sirgusių išemine širdies liga 
(IŠL) ir amžine geltonosios dėmės degeneracija (IŠL+AGDD+) bei referen-
tinėje grupėse (tęsinys) 

Genas Genotipas/
alelis 

Dažnis (proc.) 

Referentinė 
grupė 

(n=461) 
 

p vertė
HWE 

IŠL+ 
AGDD+ 

grupė 
(n=244) 

p vertė 
HWE p vertė 

MMP-2 (-1306) 
Rs243865 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
258 (55,97) 
170 (36,88) 
33 (7,16) 
461 (100) 

 
0,74 
0,26 

 
0,494 

 
143 (58,85) 
85 (34,98) 
15 (6,17) 
243 (100) 

 
0,76 
0,24 

 
0,620 

 
0,4724 
0,6801 
0,7534 

 
 
 

0,5824 

MMP-3 (-1171) 
Rs3025039 

Genotipas 
5A/5A 
5A/6A 
6A/6A 
Iš viso 

Alelis 
5A 
6A 

 
112 (24,3) 

231 (50,11) 
118 (25,6) 
461 (100) 

 
0,49 
0,51 

 
0,959 

 
66 (27,05) 

129 (52,87) 
49 (20,08) 
244 (100) 

 
0,53 
0,47 

 
0,328 

 
0,4661 
0,5265 
0,1135 

 
 

0,342 

MMP-9 (-1306) 
Rs3918242 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
316 (68,55) 
129 (27,98) 
16 (3,47) 
461 (100) 

 
0,83 
0,17 

 
0,530 

 
151 (62,4) 
77 (31,82) 
14 (5,79) 
242 (100) 

 
0,78 
0,22 

 
0,323 

 
0,1104 
0,2963 
0,1701 

 
 
 

0,1876 
MMP – matrikso metaloproteinazės, p vertė – reikšmingumo lygmuo, p vertė HWE – 

reikšmingumo lygmuo pagal Hardžio-Veinbergo dėsnį. 
 
Statistiškai reikšmingai nesiskyrė pacientų sirgusių IŠL ir AGDD bei 

referentinės grupės asmenų genotipai. 
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6.8. MMP genotipų variantų kombinacijų sąsajos pacientams, 
sergantiems amžine geltonosios dėmės degeneracija  

ir išemine širdies liga drauge 

Genų variantų sąsajų tyrimai buvo atlikti analizuojant galimas MMP-2  
(-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A, MMP-9 (-1562) 
C/T genotipų kombinacijas. Gauti genotipų kombinacijų duomenys buvo 
palyginti tarp ligonių, kuriems buvo nustatyta AGDD ir IŠL drauge bei refe-
rentinės grupės asmenų. Statistiškai reikšmingų genotipų kombinacijų šiose 
grupėse nebuvo nustatyta. 

6.9. MMP-2, MMP-3, MMP-9 genotipų dažnio tyrimas pacientų, 
sirgusių išemine širdies liga, ir referentinėje grupėse 

Buvo įvertintas MMP-2, MMP-3, MMP-9 polimorfizmo dažnis pacientų, 
sirgusių išemine širdies liga (IŠL+AGDD-) bei referentinėje grupėse (6.9.1 
lentelė). Tirtų MMP genų genotipų pasiskirstymas IŠL bei referentinėje gru-
pėse atitiko Hardžio-Veinbergo dėsnį. Statistiškai reikšmingų skirtumų šiose 
grupėse nebuvo nustatyta. 

6.9.1 lentelė. MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A, 
MMP-9 (-1562) C/T genotipų dažnis pacientų, sirgusių išemine širdies liga 
(IŠL+AGDD-) bei referentinėje grupėse 

Genas Genotipas/
alelis 

Dažnis (proc.) 

Referentinė 
grupė 

(n=380) 

p vertė 
HWE 

MI+  
AGDD– 
grupė 

(n=256) 

p vertė 
HWE p vertė 

MMP-2 (-735) 
Rs2285053 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
295 (77,63) 
78 (20,53) 
7 (1,84) 

380 (100) 
 

0,88 
0,12 

 
0,490 

 
206 (80,78) 
48 (18,82) 
1 (0,39) 

255 (100) 
 

0,89 
0,11 

 
0,304 

 
0,3725 
0,6135 
0,153 

 
 
 

0,989 

 



64 

6.9.1 lentelė. MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A, 
MMP-9 (-1562) C/T genotipų dažnis pacientų, sirgusių išemine širdies liga 
(IŠL+AGDD-) bei referentinėje grupėse (tęsinys) 

Genas Genotipas/
alelis 

Dažnis (proc.) 

Referentinė 
grupė 

(n=380) 

p vertė 
HWE 

MI+ 
AGDD– 
grupė 

(n=256) 

p vertė 
HWE p vertė

MMP-2 (-1306) 
Rs243865 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
214 (56,32)
138 (36,32)

28 (7,37) 
380 (100) 

 
0,75 
0,25 

 
0,382 

 
146 (57,25) 
92 (36,08) 
17 (6,67) 
255 (100) 

 
0,76 
0,24 

 
0,628 

 
0,8703 

1,0 
0,8748 

 
 
 

1,0 

MMP-3 (-1171) 
Rs3025039 

Genotipas 
5A/5A 
5A/6A 
6A/6A 
Iš viso 

Alelis 
5A 
6A 

 
98 (25,79) 

195 (51,32)
87 (22,89) 
380 (100) 

 
0,51 
0,49 

 
0,596 

 
60 (23,44) 

135 (52,73) 
61 (23,83) 
256 (100) 

 
0,50 
0,50 

 
0,381 

 
0,514 
0,7466 
0,8483 

 
 

1,0 
 

MMP-9 (-1306) 
Rs3918242 

Genotipas 
C/C 
C/T  
T/T 
Iš viso 

Alelis 
C 
T 

 
251 (66,05)
117 (30,79)

12 (3,16) 
380 (100) 

 
0,81 
0,19 

 
0,713 

 
178 (69,8) 
68 (26,67) 
9 (3,53) 

255 (100) 
 

0,83 
0,17 

 
0,434 

 
0,3422 
0,2855 
0,8235 

 
 
 

0,973 

MMP – matrikso metaloproteinazės, p vertė – reikšmingumo lygmuo, p vertė HWE – reikš-
mingumo lygmuo pagal Hardžio-Veinbergo dėsnį. 

Statistiškai reikšmingai nesiskyrė pacientų sirgusių IŠL bei referentinės 
grupės asmenų genotipai. 

6.9.1. Sąsajos tyrimas tarp MMP genotipų kombinacijų  
ir išeminės širdies ligos 
Genų variantų sąsajų tyrimai buvo atlikti analizuojant MMP-2 (-735) C/T, 

MMP-2 (-1306) C/T, MMP-3 (-1171) 5A/6A, MMP-9 (-1562) C/T genotipų 
kombinacijas. Gauti genotipų derinių duomenys buvo palyginti tarp ligonių, 
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kuriems buvo nustatyta išeminė širdies liga, bei referentinės grupės asmenų. 
Atlikus logistinę regresiją buvo nustatytas vienas genotipų derinys, didinan-
tis IŠL pasireiškimo riziką. MMP-3 (-1171) 6A/6A ir MMP-2 (-1306) C/T 
genų variantas didino IŠL pasireiškimo riziką 2,1 karto, GS=2,084; 95 proc. 
PI: 1,180–3,681; p=0,011. 

6.9.2. Funkcinio kontrastinio jautrumo rodmenų palyginimas,  
sergant pradine lengva ir pradine vidutine amžine geltonosios  
dėmės degeneracija 
Tyrimai parodė, kad regos funkcijos tyrimui nepakanka ištirti tik regė-

jimo aštrumą, būtina nustatyti ne tik regos aštrumą, bet ir kontrastinį jautru-
mą, akinimą ryškia šviesa (Ginsburg 2003). Funkcinio kontrastinio jautrumo 
tyrimo rodmenų palyginimui naudota kardiologiškai sveikų, tačiau sergan-
čių pradine lengva ir pradine vidutine amžine geltonosios dėmės degene-
racija pacientų grupė (II grupė), kadangi pacientų, sergančių IŠL grupėje, 
pacientai buvo jaunesni, jų regos funkcijos buvo geresnės, o bendra būklė 
kardiologiškai sveikų pacientų, bet sergančių tik AGDD, buvo geresnė nei 
pacientų, sergančių IŠL; šiems pacientams buvo lengviau atlikti šį ilgai trun-
kantį tyrimą. Tyrimas neatliktas, pacientams, kurie atsisakė atlikti šį tyrimą, 
bei esant sutrikusiai ar sulėtėjusiai orentacijai, ar pacientams, kurie nesuge-
bėjo suprasti, kaip atlikti šį tyrimą. Taigi šią tiriamųjų grupę sudarė 109 
pacientai. Šią grupę suskirstėm į du pogrupius. I pogrupį sudarė 79 pacientai, 
sergantys pradine lengva amžine geltonosios dėmės degenracija, II tiriamųjų 
pogrupį sudarė 30 pacientų, sergančių pradine vidutine amžine geltonosios 
dėmės degeneracija. I grupėje tiriamųjų amžius pasiskirtė nuo 35 iki 88 
metų. II grupėje nuo 50 iki 93 metų. II grupės tiriamieji buvo statistiškai 
reikšmingai vyresni (6.9.4.1 lentelė). Šiame tyrime rodmenys perskaičiuoti į 
logaritmus. Erdvinio dažnio logaritminės reikšmės skirtumas 0,15 log 
vienetų buvo vertintas kaip kliniškai reikšmingas (Ginsburg, 2003). 

I grupės pacientų regos aštrumas be korekcijos buvo statistiškai reikšmin-
gai geresnis nei II grupės pacientų (0,53±0,35 vs. 0,39±0,32 p=0,014), su 
korekcija taip pat statistiškai reikšmingai buvo geresnis I grupėje (0,83±0,26 
vs. 0,64±0,31 p=0,005) (6.9.2.1 lentelė). I grupės funkcinio kontrastinio 
jautrumo tyrimo rezultatai buvo geresni nei II. Funkcinis kontrastinis jautru-
mas II grupės pacientams statistiškai reikšmingai buvo blogesnis nakties 
metu be akinančios šviesos: 1,5; 3; 6; 18 erdviniuose dažniuose (ciklai/laips-
nis), dienos metu be akinančios šviesos: 3 ir 6 erdviniuose dažniuose, nak-
ties sąlygomis su akinančia šviesa: 1,5; 3; 6 ir 18 erdviniuose dažniuose 
(ciklai/laipsnis), ir dienos sąlygomis su akinančia šviesa: 1,5 ir 3 erdviniuo-
se dažniuose (ciklai/laipsnis) (6.9.2.1–6.9.2.4 pav.).  
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6.9.2.1 lentelė. Kontingentas/žymuo pacientų, sergančių pradine lengva ir 
pradine vidutine amžine geltonosios dėmės degeneracija (AGDD) 

Kontingentas/ 
žymuo 

I grupės pacientai 
n=79 (158 akys) 

(pradinė lengva AGDD) 

II grupės pacientai 
n=30 (59 akys) 

(pradinė vidutinė AGDD) 
p vertė 

Vyrai, n (proc.) 24 (30,2) 9 (29,1) SSN 

Moterys, n (proc.) 55 (69,8) 21 (70,9) SSN 

Amžius±SN 62,85±11,88 72,15±9,93 0,047 

Nekoreguotas regos 
aštrumas ± SN 0,53±0,35 0,39±0,32 0,014 

Koreguotas regos 
aštrumas ± SN 0,82±0,26 0,64±0,31 0,0005 

Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenys sumažėjo sergant pra-
dine vidutine amžine geltonosios dėmės degeneracija. Tyrimo rodmenys 
pateikiami paveiksluose (6.9.2.1–6.9.2.4 pav.). 

 
6.9.2.1 pav. Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimų rodmenys  

nakties sąlygomis, be akinančios šviesos, pacientams, sergantiems  
pradine lengva (I grupė) ir pradine vidutine (II grupė) amžine  

geltonosios dėmės degeneracija.  

Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenys nakties sąlygomis sta-
tistiškai reikšmingai sumažėjo 1,5, 3, 6 ir 18 erdviniuose dažniuose (ciklai/ 
laipsnis) (*p<0,05), sergant pradine vidutine amžine geltonosios dėmės de-
generacija nakties sąlygomis, be akinančios šviesos. 
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6.9.2.2 pav. Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimų rezultatai dienos 

sąlygomis, be akinančios šviesos, sergantiems pradine lengva (I grupė) 
ir pradine vidutine (II grupė) amžine geltonosios dėmės degeneracija.  

Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenys statistiškai reikšmin-
gai sumažėjo 3 ir 6 erdviniuose dažniuose (ciklai/laipsnis) (*p<0,05) dienos 
sąlygomis, be akinančios šviesos. 

 
6.9.2.3 pav. Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimų rezultatai nakties 
sąlygomis su akinančia šviesa sergantiems pradine lengva (I grupė) ir 

pradine vidutine (II grupė) amžine geltonosios dėmės degeneracija. 

Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenys statistiškai reikšmin-
gai sumažėjo 1,5, 3, 6 ir 18 erdviniuose dažniuose (ciklai/laipsnis) (*p<0,05) 
nakties sąlygomis, su akinančia šviesa. 
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6.9.2.4 pav. Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimų rezultatai dienos 

sąlygomis, su akinančia šviesa, sergantiems pradine lengva (I grupė) ir 
pradine vidutine (II grupė) amžine geltonosios dėmės degeneracija. 

Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenys statistiškai reikšmin-
gai sumažėjo 1,5 ir 3 erdviniuose dažniuose (ciklai/laipsnis) (*p<0,05) die-
nos sąlygomis, su akinančia šviesa. 

Tyrimo duomenimis nustatyta, kad, sergant pradine vidutine amžine gel-
tonosios dėmės degeneracija, funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rod-
menys buvo blogesni; ypač sumažėjo funkcinio kontrastinio jautrumo juslė 
nakties metu su ir be akinančios šviesos. 

6.9.3. Spalvų juslės sutrikimas pacientams, sergantiems amžine 
geltonosios dėmės degeneracija 
Spalvų juslės tyrimas atliktas 200 pacientų, kadangi šio tyrimo trukmė 

vienam pacientui 3 valandos, todėl šis tyrimas nebuvo atliktas viesiems 
tiriamiesiems.  

Kontrolinę grupę (I.4 pogrupis) sudarė 100 oftalmologiškai sveikų pa-
cientų (198 akys), 34 vyrai ir 66 moterys). Ši grupė pacientų sudaryta iš pa-
cientų, kurie sirgo tik IŠL. Pacientų, sergančių AGDD grupę (II.2. pogrupis) 
sudarė 100 pacientų (197 akys), 34 vyrai ir 66 moterys. (6.9.3.1 lentelė). Ši 
grupė sudaryta iš II grupės pacientų, tai yra sergančių AGDD, tačiau 
kardiologiškai sveikų.  

Pacientų, sergančių AGDD grupėje, AGDD diagnozuota vienoje akyje 
buvo 2 pacientams (2 proc. pacientų), o abiejose akyse 98 pacientams (98 
proc.), ir vienas pacientas turėjo akies protezą dėl buvusios akies traumos. 
Visiems pacientams pagal AREDS klasifikaciją buvo nustatyta pradinė 
lengva AGDD. 
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Atlikę tyrimą nustatėme, kad, lyginant tarpusavyje abi grupes, regos 
aštrumo: 1,0 vs. 0,82±0,16, p=0,005, F-M 100 atspalvių tyrimo: 87,39±24,11 
vs. 185,39±74,43, p=0,005, bei Ribinio kontrastinio jautrumo tyrimo: 1,33±1,17 
vs. 1,96±0,46, p=0,005 rodmenys buvo statistiškai reikšmingai geresni oftal-
mologiškai sveikų pacientų nei sergančių AGDD (6.9.3.2 lentelė). F-M 100 
atspalvių tyrimo rezultatai pasiskirstė nuo 28 iki 140 klaidų sveikų tiriamųjų 
grupėje, o pacientų, sergančių AGDD, nuo 72 iki 388 klaidų. Ribinio kont-
rastinio jautrumo tyrimų rezultatai oftalmologiškai sveikų tiriamųjų grupėje 
pasiskirstė nuo 0,26 iki 3,17, o pacientų sergančių AGDD, nuo 0,66 iki 3,99. 
F-M 100 atspalvių ir Ribinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenys pacien-
tų, sergančių AGDD grupėje, buvo statistiškai reikšmingai didesni, kuomet 
koreguotas regos aštrumas buvo 1,0, nei esant mažesniam negu 1,0 kore-
guotam regos aštrumui: 166,06±66,57 vs. 210,3±76,96 (p=0,005); 1,67±0,92 
vs. 2,3±1,37 (p=0,005). Tačiau net ir esant nepakenktam regos aštrumui, pa-
cientų, sergančių AGDD grupėje, F-M 100 atspalvių tyrimo ir Ribinio kont-
rastinio jautrumo tyrimo rodmenys buvo statistiškai reikšmingai mažesni, 
nei oftalmologiškai sveikų tiriamųjų grupėje: 185,39±74,43 vs. 166,09±66,57, 
(p=0,024); 1,33±1,17 vs. 1,69±0,92 (p=0,006). 

6.9.3.1 lentelė. Oftalmologiškai sveikų pacientų ir pacientų, sergančiųjų 
amžine geltonosios dėmės degeneracija, kontingentas 

Kontingentas 
Oftalmologiškai sveiki 

pacientai (1 grupė) 
n=100 

Pacientai sergantys 
AGDD (2 grupė) 

n=100 
p vertė 

Vyrai, n (proc.) 34 (34 proc.) 34 (34 proc.) SSN 

Moterys, n (proc.) 66 (66 proc.) 66 (66 proc.) SSN 

Amžius±SN 62,85±11,88 63,15±9,93 SSN 

SN – standartinis nuokrypis; AGDD – amžinė geltonosios dėmės degeneracija; SSN – 
skirtumas statistiškai nereikšmingas. 
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6.9.3.2 lentelė. Farnsworth-Munsell 100 atspalvių tyrimas ir Ribinio kont-
rastinio jautrumo tyrimas kontrolinėje ir pacientų, sergančių amžine gelto-
nosios dėmės degeneracija, grupėje (AGDD) 

Žymuo 

Kontrolinė  
grupė (1 grupė)

n=100  
(198 akys) 

SN 

Pacientai 
sergantys AGDD 

(2 grupė)  
n=100 (197 akys) 

SN p vertė 

Farnsworth-Munsell 
100 atspalvių tyrimas 87,39 ±24,11

185,39 
 
 

±74,43 0,0005 

Ribinio kontrastinio 
jautrumo tyrimas 
 

1,33 ±1,17 1,96 ±0,46 0,0005 

Regos aštrumas be 
korekcijos 

1,0 
 0 0,53 ±0,35 0,001 

Regos aštrumas su 
korekcija 1,0 0 0,82 ±0,16 0,005 

SN – standartinis nuokrypis. 

Spalvų juslės tyrimų rodmenys tiek kontrolinėje grupėje, tiek pacientų, 
sergančių AGDD grupėje, tarp vyrų ir moterų statistiškai reikšmingai 
nesiskyrė (6.9.3.3 lentelė). 

6.9.3.3 lentelė. Farnsworth-Munsell atspalvių ir Ribinio kontrastinio jautru-
mo tyrimų rodmenys kontrolinėje ir pacientų, sergančių AGDD grupėje, 
priklausomai nuo lyties 

Tyrimas Vyrai sergantys 
AGDD 

Moterys sergančios 
AGDD p vertė 

Farnsworth-Munsell 100 
atspalvių tyrimas 191,22±68,05 182,17±77,79 SSN 

Ribinio kontrastinio 
jautrumo tyrimas 1,96±1,2 1,95±1,14 SSN 

Tyrimas Kontrolinės grupės 
vyrai 

Kontrolinės grupės 
moterys p vertė 

Farnsworth-Munsell 100 
atspalvių tyrimas 

 
88,38±24,14 

 
86,39±12,34 

 
SSN 

Ribinio kontrastinio 
jautrumo tyrimas 

 
1,41±1,27 

 
1,25±1,07 

 
SSN 

AGDD – amžinė geltonosios dėmės degeneracija; SSN – skirtumas statistiškai nereikšmingas. 
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Pacientai, sergantys AGDD, atlikdami F-M 100 atspalvių tyrimą, padarė 
klaidas šiuose spalvų diapazonuose: raudonos – 9,7 proc., žalios – 14,7 proc., 
mėlynos – 75,6 proc. Atlikdami šį tyrimą, pacientai labiausiai klydo mėlynos 
spalvos diapazone (p=0,0008). 

Pacientai, sergantys AGDD, atlikdami Ribinio kontrastinio jautrumo tyri-
mą, klydo: 74,6 proc. mėlynos spalvos diapazone, žalios – 14,2 proc. ir 11,2 
proc. raudonos spalvos diapazone (6.9.3.4 lentelė). 

 
6.9.3.4 lentelė. Blogiausiai ir geriausiai skiriamos spalvos, naudojant 
Farnsworth-Munsell 100 atspalvių tyrimą ir Ribinio kontrastinio jautrumo 
tyrimą, kontrolinėje (1 grupė) ir pacientų, sergančių amžine geltonosios dė-
mės degeneracija, grupėje (2 grupė) 

Geriausiai skiria-
ma spalva naudo-
jant Farnsworth-

Munsell 100 
atspalvių tyrimą 

Akys,  
n (proc.) 

p  
vertė 

Blogiausiai ski-
riama spalva 

naudojant 
Farnsworth-
Munsell 100 

atspalvių tyrimą

Akys,  
n (proc.) 

p 
vertė Grupė Grupė 

1 2 1 2 

Raudona spalva 154 
(77,7) 

144 
(73) 0,2 Raudona spalva 30 

(15,2)
19 

(9,7) 0,12 

Mėlyna spalva 19 
(9,6) 

0 
(0) 0,0001 Mėlyna spalva 80 

(40,4)
149 

(75,6) 0,0008 

Žalia spalva 25 
(12,6) 

53 
(27) 0,0004 Žalia spalva 88 

(44,4)
29 

(14,7) 0,0001 

Geriausiai skiria-
ma spalva naudo-
jant Ribinio kont-
rastinio jautrumo 

tyrimą 

Akys,  
n (proc.) p  

vertė 

Blogiausiai ski-
riama spalva 

naudojant Ribi-
nio kontrastinio 
jautrumo tyrimą

Akys,  
n (proc.) p 

vertė Grupė Grupė 

1 2 1 2 

Raudona spalva 109 
(55,1) 

135 
(68,5) 0,0007 Raudona splava 48 

(24,2)
22 

(11,2) 0,0009 

Mėlyna spalva 41 
(20,7) 

0 
(0) 0,0001 Mėlyna spalva 60 

(30,3)
147 

(74,6) 0,0007 

Žalia spalva 48 
(24,2) 

62 
(31,5) 0,1 Žalia spalva 90 

(45,5)
28 

(14,2) 0,0001 
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7. REZULTATŲ APTARIMAS 

7.1. Pacientų, sergančių išemine širdies liga ir pradine amžine 
geltonosios dėmės degeneracija paplitimas 

Pastaruoju metu atkreipiamas didelis dėmesys į amžinės geltonosios 
dėmės degeneracijos ir išeminės širdies ligos sąsajas. Manoma, kad tarp 
galimų bendrų patogenezinių mechanizmų, kurie daro įtaką AGDD ir IŠL 
pasireiškimui, yra kraujagyslių remodeliavimosi ir lipidų apykaitos pokyčiai 
(Karmansky, ir kt., 1996). Šio tyrimo tikslas buvo palyginti referentinės 
grupės asmenų ir pacientų, sergančių IŠL, pradinės AGDD paplitimą. 

Atlikę šį tyrimą nustatėme, kad AGDD paplitimas pacientų, sirgusių IŠL 
grupėje, buvo statistiškai reikšmingai didesnis nei atsitiktinėje Kauno miesto 
gyventojų imtyje (49,1 proc. vs. 7,3 proc., p=0,0001) (6.1.2 lentelė).  

Referentinėje grupėje AGDD paplitimas didėjo senstant, bet vyrų ir 
moterų grupėse nesiskyrė (8,6 proc vs. 6,2 proc., p=0,1). Pacientų, sergančių 
išemine širdies liga, AGDD paplitimas nebuvo susijęs su amžiumi, o 
moterims AGDD buvo nustatoma dažniau nei vyrams (57,78 proc. vs. 40,43 
proc., p=0,08) (6.1.2 lentelė). 

Mūsų tyrimo duomenys sutampa su kitų tyrėjų duomenimis, kad pradinė 
AGDD retai nustatoma iki 55 metų amžiaus, o senstant AGDD dažnėja. 
Klein ir kolegos nustatė, kad ankstyvoji AGDD nustatoma 3,4 proc. JAV 
gyventojų. Ji pasiskirsto nuo 2,4 proc. 21–34 metų amžiuje ir didėja iki 9,8 
proc. 65 metų ir vyresniems (Klein, ir kt., 2010). Didžiausias AGDD papli-
timas nustatomas 75–84 metų amžiuje (Klein, ir kt., 2006). Tačiau pateikia-
mi skirtingi AGDD paplitimo duomenys tarp vyrų ir moterų (Klein, ir kt., 
2010; Smith, ir kt., 1997). 

Evans ir bendrautoriai nustatė, kad moterims rizika susirgti AGDD yra 
didesnė, ji didėja 75 metų ir vyresniame amžiuje (Evans, ir kt., 2001).  

Atlikę tyrimą nustatėme didesnį AGDD paplitimą IŠL grupėje nei refe-
rentinėje grupėje. Jis nepriklausė nuo amžiaus ir lyties. Taigi mūsų tyrimo 
duomenys pritaria, kad AGDD ir IŠL patogeneziniai mechanizmai gali būti 
bendri (Sun, ir kt., 2009; Klein, ir kt., 2003). Mūsų tyrimo duomenys sutam-
pa su kitų mokslininkų rezultatais, kad IŠL (Tan, ir kt., 2007) ar MI anam-
nezėje yra susiję su AGDD pasireiškimu. Taip pat nustatyta, kad sergan-
tiems pradine AGDD padidėja rizika susirgti širdies ir kraujagyslių ligomis 
(Sun, ir kt., 2009). Tačiau kiti tyrėjai atlikę, „Aterosklerozės rizikos ir bend-
ruomenės“ studiją, kurioje dalyvavo 12 536 asmenys, o tiriamųjų amžius 
pasiskirstė nuo 49 iki 73 metų, nenustatė, kad pradinė AGDD susijusi su 
širdies ir kraujagyslių ligomis; betgi jie pastebėjo, kad pacientams, kuriems 
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buvo nustatyta vėlyvoji AGDD, dažniau buvo nustatomos širdies ir krau-
jagyslių ligos (Wong, ir kt., 2007). 

Tikslus mechanizmas, lemiantis AGDD ir širdies bei kraujagyslių ligų 
pasireiškimą, deja, nėra žinomas. Abiejų ligų pasireiškimui svarbi tiek išori-
nių, tiek genetinių veiksnių visuma (Hyman, ir kt., 2002). 

7.2. Pagrindinių palyginamųjų duomenų aptarimas pacientų  
sergančių amžine geltonosios dėmės degeneracija ir  
išemine širdies liga drauge ir tik išemine širdies liga 

Atlikę tyrimą nustatėme, kad pacientai, sergantys IŠL ir AGDD drauge, 
buvo statistiškai reikšmingai vyresni, nei pacientai, kurie sirgo tik IŠL, bei 
pacientams, kuriems buvo diagnozuotos abi šios patologijos, statistiškai 
reikšmingai dažniau pasikartojo išeminės širdies ligos simptomai (6.2.2 len-
telė). Šie duomenys patvirtina senėjimo svarbą ir aterosklerozinio proceso 
poveikį AGDD pasireiškimui (Yinkang, ir kt., 2007; Friedman, ir kt., 2000). 

Dauguma tyrėjų nagrinėja rizikos veiksnius sergant tik širdies ir krau-
jagyslių ligomis ir sergant tik AGDD. Ilgą laiką buvo manoma, kad atero-
sklerozė yra vienas iš patogenezinių veiksnių, galinčių daryti įtaką AGDD 
formavimuisi (Yinkang, ir kt., 2007; Friedman 2000; Sun 2009; Tan 2007; 
Wong, ir kt., 2007; Tan, ir kt., 2008; Bao-Anh Nguyen-Khoa, ir kt., 2008). 
Kai kurie tyrėjai mano, kad padidėjęs kraujo spaudimas, hiperlipidemija, 
IŠL šeimoje, mažas fizinis aktyvumas, viršsvoris, rūkymas gali paveikti 
gyslainės kraujotaką ir lipidų atsidėjimą Brucho membranoje, o tai yra 
glaudžiai susiję su AGDD pasireiškimu (Cimbalas, ir kt., 2004; Fraser-Bell, 
ir kt., 2006; Seddon, ir kt., 2006; Liutkevičienė, ir kt., 2010; Clemons, ir kt., 
2005; Tan, ir kt., 2007; Curcio, ir kt., 2001). Taip pat tie patys rizikos veiks-
niai yra nustatyti išeminės širdies ligos patogenezėje (Wilson, ir kt., 1998; 
Morrow, ir kt., 2007; Redberg, ir kt., 2009). Yinkang ir bendraautoriai 
nustatė sąsajas tarp AGDD ir miokardo infarkto pasireiškimo (Yinkang, ir 
kt., 2007).  

Mes nustatėme, kad pacientai, sergantys IŠL ir AGDD drauge, buvo sta-
tistiškai reikšmingai vyresni, nei pacientai, kurie sirgo tik IŠL, bei pacien-
tams, kuriems buvo diagnozuotos abi šios patologijos, statistiškai reikšmin-
gai dažniau pasikartojo išeminės širdies ligos simptomai. 

Tai galbūt patvirtintų hipotezę, kad AGDD ir IŠL turi bendrus patoge-
nezinius mechanizmus ir galimai jų vystymąsi lemia tie patys rizikos veiks-
niai. Taip pat yra įrodyta, kad vyresnis amžius, rūkymas, hipertenzija, hiper-
cholesterolemija, diabetas, riebalų vartojimas, alkoholio vartojimas, maža 
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antioksidantų koncentracija kraujyje ir maiste didina riziką susirgti tiek 
AGDD, tiek IŠL (Snow, ir kt., 1999). 

7.3. Matrikso metalo proteinazių genų polimorfizmas 

Pastaruoju metu AGDD patogenezėje didžiausias dėmesys skiriamas 
MMP-2 ir MMP-9, dar vadinamomis atitinkamai želatinazėmis A ir B dėl jų 
gebėjimo skaidyti želatiną (heterogeninį vandenyje tirpių baltymų mišinį, 
išgautą kolageno dalinės hidrolizės metu) in vitro. Mūsų tyrime buvo pasi-
rinkti šie promotorinės srities VNP: MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) 
C/T ir MMP-9 (-1562) C/T. Šių MMP genų promotorinių sričių polimorfiz-
mai pacientams, sergantiems AGDD, iki šiol nebuvo tirti. 

Atlikę tyrimą nustatėme, kad sergantiems AGDD MMP-9 (-1562) C/C ge-
notipas, mažinantis raišką, buvo statistiškai reikšmingai dažnesnis nei refe-
rentinėje grupėje, atitinkamai 73,65 proc. vs. 64,64 proc. (p=0,0482) (6.3.1 
lentelė). Pritaikius logistinės regresijos modelį nustatėme, kad MMP-9 (-1562) 
C/C genotipo buvimas didina AGDD pasireiškimo galimybę 1,5 karto 
(GS=1,51, 95 proc. PI: 1,01–2,2; p=0,046). Kitų tyrėjų duomenys yra priešta-
ringi. Jie nustatė genų raišką didinančius genotipus ar padidėjusią kraujo 
plazmos MMP-9 koncentraciją, o mūsų duomenimis, sergant pradine AGDD, 
nustatėme genų raišką mažinantį genotipą. Chau su bendradarbiais nustatė 
MMP-9 koncentracijos padidėjimą kraujo plazmoje sergantiems pradine bei 
eksudacine AGDD, atitinkamai, 659±315 ng/ml ir 740±494 ng/ml (p=0,008) 
(Chau, ir kt., 2003). Tačiau MMP koncentracijos tyrimas kraujo plazmoje gali 
neatspindėti tikslių sąsajų tik su AGDD patologija. De La Paz su kolegomis 
nustatė padidėjusią MMP-9 raišką subfoveolinėje fibrovaskulinėje membra-
noje sergantiems eksudacine AGDD (De La Paz, ir kt., 1998). 2003 m. Itali-
jos Trieste universiteto akių ligų klinikos mokslininkai nustatė, kad ilgesni 
MMP-9 promotoriaus mikrosatelitai susiję su gyslainės neovaskulizacija, t.y. 
eksudacine AGDD (Fiotti, ir kt., 2007). MMP-9 (-1562) VNP tyrimas iki šiol 
nebuvo tirtas AGDD sergantiems pacientams. 

Suskirsčius pacientus į jaunesnių (<65 metų) ir vyresnių (≥65 metų) 
amžiaus grupes, nustatyta, kad jaunesniame amžiuje genų polimorfizmo įta-
ka yra didesnė, o vyresniame amžiuje mutacijų įtaka tampa mažiau reikš-
minga. Taigi pacientų, sergančių AGDD, amžiaus grupėje iki 65 metų, 
MMP-9 (-1562) C/C genotipas (raišką mažinantis) buvo statistiškai reikš-
mingai dažnesnis nei referentinėje grupėje, atitinkamai 79,71 proc. vs. 66,4 
proc. (p=0,0391) (6.4.1 lentelė). Atsitiktinėje Kauno miesto gyventojų imty-
je MMP-9 (1562 C/T) genotipo dažnis nepriklausė nuo amžiaus (Šinkūnaitė-
Maršalkienė, 2011). Mūsų tyrimo duomenimis, MMP-9 (-1562) C/C genoti-
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pas turėjo didesnį poveikį jaunesniems pacientams, gal tai būtų galima pa-
aiškinti, kad genų poveikis yra didesnis jaunesniame amžiuje. Chaer ir 
kolegų duomenimis genų poveikis sirgti ŠKL taip pat yra ženklesnis jau-
nesniame amžiuje (Chaer, ir kt., 2004). 

Atlikę logistinės regresijos analizę, nustatėme du apsauginius genų va-
riantus ir vieną didinantį AGDD pasireiškimo riziką. MMP-3 (-1171) 5A/6A 
ir MMP-2 (-1306) C/T genų variantas mažino AGDD pasireiškimo riziką 
1,7 karto (GS=0,57; 95 proc. PI: 0,35–0,95; p=0,032). MMP-9 (-1562) C/T 
ir MMP-2 (-735) C/T genų variantas mažino AGDD pasireiškimo riziką net 
5,6 karto (GS=0,18; 95 proc. PI: 0,04–0,75; p=0,019) (6.5.1 lentelė). 
Individai, kurie yra heterozigotai, išlaiko optimalų santykį tarp užląstelinio 
matrikso jungiamojo audinio ardymo ir kaupimosi. Homozigotams 
didinantis ar mažinantis transkripcinis aktyvumas lemia didelę ar mažą geno 
raišką, o tai – gali būti svarbu patologijos pasireiškimui.  

Galimybę susirgti AGDD 1,5 karto didino: MMP-9 (-1562) C/C (raišką 
mažinantis) ir MMP-2 (-1306) C/C (raišką didinantis) genotipų derinys 
(GS=1,57, 95 proc. PI: 1,09–2,28; p=0,016) (6.5.1 lentelė).  

Kiti tyrėjai teigia, kad sumažėjusi MMP-2 raiška gali turėti įtakos drūzų 
formavimuisi (Cousins, ir kt., 2003). Yra žinoma, kad MMP-2 raiška sveikoje 
centrinės tinklainės dalyje nepriklausomai nuo amžiaus yra mažesnė nei 
periferijoje (Li, ir kt., 1999), o MMP-9 raiška visoje tinklainėje didėja sens-
tant (Li, ir kt., 1999). Tai paaiškintų, kodėl šis genotipas gali nulemti AGDD 
pasireiškimą, nes sveikoje centrinės tinklainės dalyje MMP-2 raiška yra maža, 
o sergant AGDD nustatomas MMP-2 raišką didinantis genotipas. Tačiau šių 
dviejų genų variantas: MMP-9 (-1562) C/C (raišką mažinantis) ir MMP-2 (-
1306) C/C (raišką didinantis) drauge nėra tirtas ir, remiantis mūsų tyrimo 
gautais duomenimis, būtent jis didina AGDD pasireiškimo riziką. Taip pat yra 
žinoma, kad MMP-2 geba aktyvuoti kitas MMP, galbūt, tai taip pat gali lemti, 
kad ši genotipų kombinacija didina AGDD galimybę (Fridman, ir kt., 1995). 

Atlikę tyrimą nustatėme dažnesnį MMP-2 (-735) C/C genotipą, didinantį 
raišką, sergantiems AGDD, kuriems nustatytos minkštos drūzos nei referen-
tinės grupės asmenims, atitinkamai 91,14 proc. vs. 78,9 proc. (p=0,0092) 
(6.6.1 lentelė). Galime daryti prielaidą, kad didinantis raišką MMP-2 (-735) 
C/C genotipas gali lemti eksudacinės AGDD pasireiškimą. Kitų mokslinin-
kų tyrimų rezultatai patvirtina mūsų duomenis, kad MMP-2 C alelis daro 
įtaką eksudacinės AGDD pasireiškimui (Robin, ir kt., 2008). 

Taip pat skiriamas didelis dėmesys MMP-3, kuri skaido bazinės membra-
nos komponentus IV tipo kolageną ir fibronektiną. Šio geno polimorfizmas, 
esantis promotorinėje srityje -1171 5A/6A gali būti svarbus faktorius, daly-
vaujantis kraujagyslių remodeliacijoje bei sąlygojantis arterijų sustandėjimą.  
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Vokietijos mokslininkai patvirtino, kad MMP-3 raiška padidėja dėl oksi-
dacinio streso poveikio (Alge-Priglinger, ir kt., 2009). Švedijos mokslinin-
kai MMP-3 raiškos pašalintoje fibrovaskulinėje akies membranoje nenustatė 
(Steen, ir kt., 1998). Šie prieštaringi duomenys mus paskatino atlikti MMP-3 
(-1171) 5A/6A geno polimorfizmo tyrimą. 

Atlikę tyrimą nenustatėme statistiškai reikšmingų MMP-3 (-1171) 5A/6A 
genotipų skirtumų sergančiųjų AGDD grupėje. Genų variantas MMP-3  
(-1171) 6A/6A ir MMP-2 (-1306) C/T mažina AGDD riziką 1,7 karto, 
GS=0,57; 95 proc. PI: 0,35–0,95; p=0,032 (6.5.1 lentelė). Remiantis mūsų 
tyrimo duomenimis, galima daryti prielaidą, kad tai – apsauginis geno va-
riantas. Tai paaiškintų, kad MMP-3 6A/6A genotipas yra mažinantis raišką, 
o MMP-2 (-1306) C/T yra heterozigotas, kuomet, kaip jau minėta, išlaiko-
mas optimalus santykis tarp užląstelinio matrikso jungiamojo audinio ardy-
mo ir kaupimosi.  

Vienas iš mūsų darbo tikslų buvo nustatyti, ar yra sąsajos tarp AGDD ir 
IŠL ir MMP genų polimorfizmo. Manoma, kad tarp galimų bendrų patoge-
nezinių mechanizmų, sąlygojančių AGDD ir IŠL atsiradimą, yra krauja-
gyslių remodeliavimosi pokyčiai (Piehler, ir kt., 2007). Todėl manoma, kad 
MMP gali dalyvauti, tiek AGDD, tiek IŠL patogenezėje. Atlikus logistinės 
regresijos analizę, genų variantų (MMP-2 (-735) C/T, MMP-2 (-1306) C/T 
ir MMP-9 (-1562) C/T)) kombinacijų duomenys buvo palyginti tarp ligonių, 
kuriems nustatyta AGDD ir IŠL drauge, bei referentinės grupės asmenų, 
tačiau statististiškai reikšmingų MMP genų variantų kombinacijų šiose gru-
pėse nebuvo nustatyta (6.7.1 lentelė). 

Palyginome genų variantų duomenis, atlikę logistinės regresijos analizę ir 
nustatėme vieną genų variantą, didinantį IŠL pasireiškimo riziką. MMP-3 (-
1171) 6A/6A ir MMP-2 (-1306) C/T genų variantas didino galimybę susirgti 
IŠL 2,1 karto (GS=2,084; 95 proc. PI: 1,180-3,681; p=0,011). Tam neprieš-
tarauja Wang ir bendraautorių 18 straipnių metaanalizės duomenys. Jie 
nustatė, kad MMP-3 5A alelis gali lemti miokardo infarkto pasireiškimą 
Rytų Azijos gyventojams, tačiau šis dėsningumas nebuvo statistiškai reikš-
mingas europiečiams (Wang, ir kt., 2011).  

Beyzade ir bendraautoriai ištyrę daugiau nei 1000 IŠL sergančių pacientų 
nustatė, kad MMP-3 6A/6A genotipas didina kliniškai reikšmingų (>50 proc.) 
vainikinių arterijų stenozių riziką (GS 1,52, p=0,008) (Beyzade, ir kt., 2003). 
Taip pat nustatyta, kad MMP-3 6A/6A genotipas turi įtakos greitesniam 
aterosklerozės progresavimui, gali paskatinti aterosklerozinių plokštelių for-
mavimąsi ir kraujagyslių stenozes (Ye, ir kt., 1995). 

Nustatėme, kad genų variantas, mažinantis AGDD atsiradimą, didino IŠL 
galimybę. Galimai šių genotipų poveikis skirtinguose audiniuose taip pat 
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skiriasi, o gal yra ir kiti patogeneziniai mechanizmai, galintys turėti įtakos 
šių abiejų ligų pasireiškimui drauge. 

7.4. Funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rodmenų  
pakitimų aptarimas sergant pradine lengva ir pradine vidutine  

amžine geltonosios dėmės degeneracija 

Sergant AGDD, pažeidžiama geltonoji dėmė, dėl to sutrinka centrinis 
regėjimas. Pokyčiai yra negrįžtami, o patogenėzė iki šiol nėra visiškai aiški. 
Dėl to labai svarbi ankstyva diagnostika. Nustačius diagnozę pradinėse ligos 
stadijose, galima tiksliai sekti proceso dinamiką, mėginti nustatyti ir, pagal 
galimybes, koreguoti išorinius veiksnius, sąlygojančius ligos vystymąsi, bei 
taikyti prevencines priemones, lėtinančias AGDD progresavimą. 

Tyrimas Sneleno lentele suteikia ribotą informaciją apie centrinį regėjimą, 
todėl tikslesniam centrinio regėjimo tyrimui naudojamas kontrastinio 
jautrumo tyrimas. 

Vieni autoriai nustatė, kad, sergant AGDD, funkcinis kontrastinis jautru-
mas labiausiai sumažėja aukštuose erdviniuose dažniuose (Kleiner, ir kt., 
1988; Brown, ir kt., 1987), o kiti – vidutiniuose ir aukštuose erdviniuose 
dažniuose (Stangos, ir kt., 1995; Valberg, ir kt., 2005). Segato ir kolegų tyri-
mo duomenimis, funkcinis kontrastinis jautrumas, sergant AGDD sumažėja 
visuose erdviniuose dažniuose (Segato, ir kt., 2003).  

Haegerstrom-Portnoy teigia, jog sumažėjęs funkcinis kontrastinis jautru-
mas žemuose erdviniuose dažniuose, vėliau daro įtaką funkcinio kontras-
tinio jautrumo sumažėjimui aukštuose erdviniuose dažniuose (Haegerstrom-
Portnoy 2003).  

Žaliūnienės atliktame tyrime: ištyrus 60 metų ir vyresnius pacientus, ser-
gančius pradine lengva ir pradine vidutine AGDD, tyrimo rezultatai rodo, 
kad kontrastinis jautrumas nakties ar dienos sąlygomis be ir su akinančia 
šviesa daugiau priklauso nuo kataraktos, negu – nuo amžinės geltonosios 
dėmės degeneracijos. Žaliūnienės atlikto tyrimo duomenimis, buvo nustaty-
ta, kad sergančiųjų tik amžine geltonosios dėmės degeneracija, kontrastinio 
jautrumo tyrimo rezultatai buvo geresni, negu sergančiųjų katarakta arba 
abiejomis akių ligomis (Žaliūnienė, ir kt., 2006; Žaliunienė, ir kt., 2007). Be 
to, tarp pacientų, kuriems diagnozuota katarakta ir kuriems diagnozuota ir 
katarakta, ir amžinė geltonosios dėmės degeneracija, buvo nustatyti panašūs 
kontrastinio jautrumo tyrimo rezultatai dienos ir nakties sąlygomis su aki-
nančia šviesa, kuri pablogina regos aštrumą saulės šviesoje arba nakties 
metu šviečiant transporto priemonių žibintams. Po operacijos pacientams, 
kuriems buvo diagnozuota katarakta, ir pacientams, kuriems buvo diagno-
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zuota katarakta kartu su amžine geltonosios dėmės degeneracija, kontras-
tinis jautrumas nakties ir dienos sąlygomis be ir su akinančia šviesa pagerėjo 
(Žaliūnienė, ir kt., 2006). Tačiau pacientų, sergančių abiem ligomis kontras-
tinis jautrumas išliko mažiausias. Šį faktą galima paaiškinti tuo, kad kata-
rakta veikia funkcinio kontrastinio jautrumo sumažėjimą labiau nei regos 
aštrumo sumažėjimą (Žaliūnienė, ir kt., 2006).  

Mūsų atlikto tyrimo duomenimis, I grupės regos aštrumas be korekcijos 
buvo statistiškai reikšmingai geresnis nei II grupės pacientų (0,53±0,35 vs. 
0,39±0,32 p=0,014), su korekcija taip pat statistiškai reikšmingai buvo ge-
resnis I grupėje (0,83±0,26 vs. 0,64±0,31 p=0,005) (6.9.2.1 lentelė). I gru-
pės funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rezultatai buvo geresni nei II. 
Funkcinis kontrastinis jautrumas II grupės pacientams statisitiškai reikšmin-
gai buvo blogesnis nakties metu be akinančios šviesos: 1,5; 3; 6; 18 erdvi-
niuose dažniuose (ciklai/laipsnis), dienos metu be akinančios šviesos: 3 ir 6 
erdviniuose dažniuose (ciklai/laipsnis), nakties sąlygomis su akinančia 
šviesa: 1,5; 3; 6 ir 18 erdviniuose dažniuose (ciklai/laipsnis), ir dienos sąly-
gomis su akinančia šviesa: 1,5 ir 3 erdviniuose dažniuose (ciklai/laipsnis) 
(6.9.2.1–6.9.2.4 pav.). 

Tyrimo duomenimis nustatyta, kad sergant pradine vidutine amžine gel-
tonosios dėmės degeneracija, funkcinio kontrastinio jautrumo tyrimo rezul-
tatai buvo blogesni nei sergant pradine lengva AGDD; ypač sumažėjo funk-
cinio kontrastinio jautrumo juslė nakties metu su ir be akinančios šviesos. 

Pažymėtina, kad sergančiųjų AGDD regos aštrumo prognozinė vertė yra 
geresnė, kai yra išlikęs ar mažiau pakitęs kontrastinis jautrumas, negu li-
gonių, kurių kontrastinis jautrumas blogesnis (Alexander, ir kt., 1988). Taip 
pat nustatyta, jog, esant mažiau pakitusiam kontrastiniam jautrumui, sergant 
AGDD, gydymas kraujagyslių edotelio augimo faktoriaus inhibitoriais, taip 
pat naudojant fotodinaminę terapiją bei fotokoaguliaciją lazeriu yra veiks-
mingesnis (Mones, ir kt., 2005). 

7.5. Spalvų juslės sutrikimo, sergant amžine  
geltonosios dėmės degeneracija 

Spalvinis matymas įgalina pažinti aplinką, objektus bei stebėti joje vyks-
tančius procesus. Sumažėjusi spalvų juslė blogina gyvenimo kokybę, gali 
apsunkinti gebėjimą vairuoti, gebėjimą orentuotis aplinkoje.  

Milijonai žmonių visame pasaulyje netenka regėjimo dėl tokių ligų, kaip 
pigmentinis retinitas (PR) ar amžinė geltonosios dėmės degeneracija, dėl šių 
ligų sąlygotos fotoreceptorių degeneracijos (Klein, ir kt., 1997). Atlikus 
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donorinių akių histopatologinį tyrimą yra nustatyta visiška fotoreceptorių 
žūtis dėl PR ar AGDD daugiau nei 90 proc. pacientų (Humayun 2001). 

Moreland ir Dain atliktų tyrimų duomenimis, F-M 100 tyrimo rezultatai 
priklauso nuo geltonosios dėmės pigmentacijos (Moreland, ir kt., 1995). 
Woo ir Lee nustatė, jog geltonosios dėmės pigmentacijos skirtumai tarp 
europiečių ir azijiečių daro ženklią įtaką F-M 100 tyrimo rezultatams (Woo, 
ir kt., 2002). Dain ir bendraautoriai nustatė, jog F-M 100 tyrimo rezultatai 
priklauso nuo rasės, bet skirtumas nežymus, jeigu tyrimas atliekamas to 
paties amžiaus grupėje esant tokio paties diametro vyzdžiui. Tačiau šie 
autoriai pažymi, kad skirtumas yra ženklesnis tarp azijiečių ir rudaakių 
europiečių (Dain, ir kt., 2004). Remiantis Kinnear ir bendraautorių atliktais 
tyrimo duomenimis F-M 100 tyrimo klaidų skaičius gali svyruoti nuo 43 iki 
364 klaidų, priklausomai nuo amžiaus (Kinnear, ir kt., 2002). Tyrėjai ištyrė 
10 pacientų (n=20 akių), to paties amžiaus oftalmologiškai sveikų žmonių 
grupėje kaip ir mūsų (50–59 metų amžiuje) ir klaidų skaičius buvo 90, o 60-
69 metų amžiuje didėja iki 120 klaidų (Kinnear, ir kt., 2002). Remiantis 
Kessel ir bendraautorių atlikto F-M 100 tyrimo duomenimis, Danijos sveikų 
žmonių populiacijoje – 83±79 klaidos (Kessel, ir kt., 1999). Mūsų atlikto 
tyrimo duomenys sveikų žmonių populiacijoje labai panašūs – 89,42±35,8. 

Kai kurie mokslininkai nustatė, kad pacientams, sergantiems AGDD, 
Farnsworth-Munsell 100 atspalvių tyrimo klaidų padidėja (Beirne, ir kt., 
2008), kiti nustatė, kad Farnsworth-Munsell 100 atspalvių tyrimas buvo 
nepakitęs pacientams, sergantiems AGDD (Midena, ir kt., 1997). Eisner ir 
bendraautoriai nutatė, jog spalvinio kontrastinio jautrumo pablogėjimas taip 
pat priklauso ir nuo drūzų skaičiaus, dydžio, susiliejimo laipsnio (Eisner, ir 
kt., 1987), taip pat ištyrė, kad spalvinio kontrastinio jautrumo pablogėjimas 
gali perspėti apie progresuojančią AGDD (Eisner, ir kt., 1987), taip pat 
nustatė ženklų spalvų juslės pablogėjimą, sergant AGDD, palyginus su 
kontroline grupe (Eisner, ir kt., 1987). 

Nichols ir bendraautoriai nustatė, kad geltonosios dėmės distrofijos gali 
sąlygoti mėlynos-geltonos spalvų juslės diapazono sutrikimus (Nichols, ir 
kt., 1994). Arden ir bendraautoriai taip pat nustatė, kad sergant AGDD 
sutrinka mėlynos-geltonos spalvų juslė, o raudonos-žalios spalvų juslės 
sutrikimai stebimi daug rečiau (Arden, ir kt., 2004). 

Mūsų tyrimo duomenimis, spalvų juslės tyrimo rodmenys pacientų, 
sergančių AGDD, grupėje sumažėjo 2 kartus, atliekant Farnsworth-Munsell 
100 tyrimą ir 1,5 karto, atliekant Ribinio kontrastinio jautrumo tyrimą, o 
spalvų juslė labiausiai sumažėjo mėlynos spalvos diapozone (6.9.3.2 lentelė).  

Taigi Munsell-Farnsworth 100 atspalvių išrinkimo tyrimas yra informaty-
vesnis ir jautresnis monitoruojant pacientus, sergančius AGDD nei Ishihara 
tyrimas, kadangi pastarasis nustato tik raudonos-žalios spalvų juslės sutri-
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kimus nei AO-HRR lentelės, kurios nustato raudonos-žalios ir mėlynos-gel-
tonos spalvų juslės sutrikimus, nei Farnsworth D – 15 tyrimas, nustatantis 
raudonos-žalios ir mėlynos-geltonos spalvų juslės sutrikimus ir Nagelio 
anomaloskopas, kuris nustato tik raudonos – žalios spalvų juslės sutrikimus, 
kadangi Munsell-Farnsworth 100 atspalvių išrinkimo tyrimas nustato ne tik 
raudonos-žalios ir mėlynos-geltonos spalvų juslės sutrikimus, bet ir spalvų 
sodrumo pokyčius. 



81 

IŠVADOS 

1. Vidutinio amžiaus (40–64 metai) pacientams, sergantiems IŠL, dažniau 
nustatyta pradinė AGDD lyginant su to paties amžiaus atsitiktine Kauno 
miesto gyventojų imtimi (49,1 proc. vs. 7,3 proc; p=0,0001).  

2. Pacientai, sergantys pradine AGGD ir IŠL drauge, buvo vyresni, nei 
pacientai, kurie sirgo tik IŠL (62,1±10,8 vs. 59,6±11,1; p=0,002). Taip 
pat jiems dažniau pasikartojo MI ar kartojosi krūtinės anginos simpto-
mai (36,9 proc. vs. 26,1 proc.; p=0,01).  

3. Pacientai, sergantys pradine AGDD, dažniau turėjo MMP-9 (-1562) 
C/C genotipą (mažinantį raišką) negu referentinės grupės asmenys 
(p=0,0482). Šio genotipo buvimas didino AGDD pasireiškimo galimy-
bę (GS=1,51, 95 proc. PI: 1,0–2,2; p=0,046) lyginant su referentinės 
grupės asmenimis. 
Šie genotipų deriniai mažina AGDD galimybę: MMP-3 (-1152) 5A/6A 
ir MMP-2 (-1306) C/T (GS=0,57; 95 proc. PI: 0,35–0,95; p=0,032), bei 
MMP-9 (-1562) C/T ir MMP-2 (-735) C/T (GS=0,18; 95 proc. PI: 0,04–
0,75; p=0,019), o MMP-9 (-1562) C/C ir MMP-2 (-1306) C/C genotipų 
kombinacija (GS=1,57, 95 proc. PI: 1,08–2,28; p=0,016) didina AGDD 
galimybę lyginant su referentine grupe.  

4. AGDD sergantys pacientai, kuriems buvo nustatytos kietos drūzos daž-
niau turėjo raišką mažinantį MMP-9 (-1562) C/C genotipą, lyginant su 
referentinės grupės asmenimis (77,61 proc. vs. 64,64 proc., p=0,0395). 
Pacientai, kuriems nustatytos minkštos drūzos dažniau turėjo raišką 
didinantį MMP-2 (-735) C/C genotipą lyginant su referentinės grupės 
asmenimis (91,14 proc. vs. 78,9 proc., p=0,0092). 

5. Genotipų derinys MMP-3 (-1171) 6A/6A ir MMP-2 (-1306) C/T (GS=2,08; 
95 proc. PI: 1,18–3,68; p=0,011) didino galimybę susirgti IŠL lyginant su 
referentinės grupės asmenimis. 

6. Funkcinis kontrastinis jautrumas pacientams, kuriems buvo nustatyta 
pradinė vidutinė AGDD, statistiškai reikšmingai sumažėjo nakties metu 
su ir be akinančia šviesa aukštuose ir vidutiniuose erdviniuose dažniuo-
se (ciklai/laipsnis), o spalvų juslės tyrimo rodmenys pacientų sergančių 
AGDD, grupėje sumažėjo 2 kartus, atliekant Farnsworth-Munsell 100 
tyrimą (185,39 vs. 87,39, p=0,0005) ir 1,5 karto, atliekant Ribinio kont-
rastinio jautrumo tyrimą (1,96 vs. 1,33, p=0,005). 
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PRIEDAS 

1 lentelė. MMP-2 (-735C/T) polimorfizmo dažnis pacientų, sirgusių amžine 
geltonosios dėmės degeneracija (AGDD) bei referentinėje grupėse iki 65 
metų ir vyresniems 

Genotipas 

<65 metų 

p vertė 

≥65 metų 

p vertė AGDD 
grupė 
(n=69) 

Referentinė 
grupė 

(n=253) 

AGDD 
grupė 
(n=79) 

Referentinė 
grupė 

(n=273) 

T/T, n (proc.) 1  
(1,45) 

2  
(0,79) 0,5162 0  

(0) 
4 

(1,47) 0,5786 

C/T, n (proc.) 9  
(13,04) 

46 
(18,18) 0,3702 12  

(15,19) 
59 

(21,61) 0,2652 

C/C, n (proc.) 59  
(85,51) 

205  
(81,03) 0,4808 67 

(84,81) 
210 

(76,92) 0,1604 

T alelio dažnis 
(proc.) 0,79 0,99 0,6429 0,76 0,12 0,3136 

Šiose grupėse statistiškai reikšmingų skirtumų nenustatyta. 

2 lentelė. MMP-2 (-1306C/T) polimorfizmo dažnis pacientų, sirgusių amži-
ne geltonosios dėmės degeneracija (AGDD) bei referentinėje grupėse iki 65 
metų ir vyresniems 

Genotipas 

<65 metų 

p vertė 

≥65 metų 

p vertė AGDD 
grupė 
(n=69) 

Referentinė 
grupė 

(n=253) 

AGDD 
grupė 
(n=79) 

Referentinė 
grupė 

(n=273) 

T/T, n (proc.) 4 
(5,80) 

17 
(6,72) 1,0 5 

(6,33) 
22 

(8,06) 0,8108 

C/T, n (proc.) 17 
(24,64)* 

86 
(33,99) 0,1485 35 

(44,3)* 
112 

(41,03) 0.6070 

C/C, n (proc.) 48 
(69,57)**

150 
(59,29) 0,1272 39 

(49,37)** 
139 

(50,92) 0,8984 

T alelio dažnis 
(proc.) 0,18 0,24 0,3285 0,28 0,29 1,0 
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Senstant MMP-2 (-1306) C/C genotipo dažnis mažėjo pacientų, sergančių 
AGDD grupėje: 69,57 proc. vs. 49,37 proc.; p=0,0157, o C/T genotipas virš 
65 metų pacientams sergantiems amžine geltonosios dėmės degeneracija 
dažnėjo: 24,64 proc. vs. 44,3 proc., p=0,0116. 

3 lentelė. MMP-3 (-1171 5A/6A) polimorfizmo dažnis pacientų, sirgusių am-
žine geltonosios dėmės degeneracija (AGDD) bei referentinėje grupėse iki 
65 metų ir vyresniems 

Genotipas 

<65 metų 

p vertė 

≥65 metai 

p vertė AGDD 
grupė 
(n=69) 

Referentinė 
grupė 

(n=252) 

AGDD 
grupė 
(n=79) 

Referentinė 
grupė 

(n=273) 

5A/5A, n (proc.) 19 
(27,54) 

59 
(23,32) 0,5267 19 

(24,05) 
68 

(24,91) 1,0 

5A/6A, n (proc.) 34 
(49,28) 

133 
(52,57) 0,6836 38 

(48,1) 
140 

(51,28) 0,7017 

6A/6A, n (proc.) 16 
(23,19) 

61 
(24,11) 1,0 22 

(27,85) 
65 

(23,81) 0,4623 

5A alelio dažnis 
(proc.) 0,52 0,50 1,0 0,48 0,51 1,0 

Šiose grupėse statistiškai reikšmingų skirtumų nenustatyta. 

4 lentelė. MMP-3 5A/6A polimorfizmo dažnis pacientų, sirgusių amžine gel-
tonosios dėmės degeneracija (IŠL– AGDD+), kuriems nustatytos minkštos 
ar kietos drūzos bei referentinėje grupėse 

Tirtoji grupė, n 5A/5A,  
n (proc.) 

5A/6A, 
n (proc.) 

6A/6A, n 
(proc.) 

5A alelio  
dažnis 

IŠL– AGDD+ grupė 
(minkštos drūzos), n=79 

18 
(22,78) 

40 
(50,63) 

21 
(26,58) 0,48 

IŠL– AGDD+ grupė 
(kietos drūzos), n=67 

19 
(28,36) 

32 
(47,76) 

16 
(23,88) 0,52 

Referentinė grupė, n=526 127 
(24,14) 

273 
(51,9) 

126 
(23,95) 0,50 

Šiose grupėse statistiškai reikšmingų skirtumų nenustatyta. 
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5 lentelė. MMP-2 (-1306C/T) polimorfizmo dažnis pacientų, sergančių amžine 
geltonosios dėmės degeneracija (IŠL– AGDD+), kuriems nustatytos minkš-
tos ar kietos drūzos bei referentinėje grupėse 

Tirtoji grupė, n T/T,  
n (proc.) 

C/T,  
n (proc.) 

C/C,  
n (proc.) 

T alelio  
dažnis 

IŠL– AGDD+ grupė 
(minkštos drūzos), n=79 

5 
(6,33) 

32 
(40,51) 

42 
(53,16) 0,26 

IŠL– AGDD+ grupė 
(kietos drūzos), n=67 

3 
(4,48) 

20 
(29,85) 

44 
(65,67) 

0,19 
 

Referentinė grupė, n=526 39 
(7,41) 

198 
(37,64) 

289 
(54,94) 0,26 

Šiose grupėse statistiškai reikšmingų skirtumų nenustatyta.  
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