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Apzimejumi

14q — 14 hromasomas garais plecs

ABL — augsta blivuma lipoproteini

ASA — allele specific amplification

Bp — base pairs

CAPS — cleaved amplified polymorphic site;

CDC - kontroles un novérsanas dienests (Centers for Disease Control and Prevention)
cm — centimetrs

DNS — dezoksiribonukleinskabe

EPO - eritropoetins

FTO (Fat mass- and obesity-associated) — tauku masas un aptaukoSanas saistits géns
IOTF — Starptautiska aptaukosanas darba grupa (International Obesity Taskforce)
PVO — Pasaules Veselibas organizacija (World Health Organization)

kg - kilograms

KMI — Kermena masas indekss (kg/mz)

ID —polimorfisma pievienoSanas numurs génu banka

IL-18 — interleikins 1 beta

IL-6 — interleikins sesi

IL-8 — interleikins astoni

IL-10 — interleikins desmit

INF-vy - interferons gamma

L - litrs

LCT - laktaze

m — metrs

mL - mililitrs



n — skaits

piem. — piem&ram

p — statistiska ticamiba

OR — varbitibas attieciba

PSMA — proteasomu alfa subvieniba

SN — standarta novirze (Standard deviation)

SNP — viena nukleotida polimorfisms (Single nucleotide polymorphism)
T2DM - Otra tipa cukura diabéts (Type 2 diabetus mellitus)
TGF — transforméjosais augSanas faktors

TNF-a — tumora nekrozes faktors alfa

ZBL — zema blivuma lipoproteini

pL - mikrolitrs



Anotacija

Kops 1980. gada aptaukoSanas izplatiba pasaul€ ir dubultojusies, péc Pasaules Veselibas
organizacijas datiem. Aptaukosanas rada ilgstoSas, nopietnas veselibas problémas, ietekmgjot
dzivildzi un bitiski pazeminot dzives kvalitati, atklajot raSanas c€lonus, iesp&jams noverst

veselibas problémas.

Darba meérkis ir pétit aptaukoSanas etiologiju bérniem Latvija, novértéjot biezuma

statistiku, imunologiskas izmainas un molekulari gené&tiskos faktorus slimibas patogenézg.

Skersgriezuma populacijas pétfjuma tika ieklauti no 6 lidz 9 gadus veci skoléni, no 455
petijuma ieklautajiem bérniem 8,8% ir noverojama aptaukoSanas, savukart ka galvenais riska
faktors tika noteikts vienigais bérns gimené (p<0,03), izvért&jot bérnus péc Latvijas

izveérteéSanas skalas.

Salidzinot Latvijas izvert€Sanas skalu un starptautiskas kermena masas izvertéSanas
skalas, tika atklatas statistiski ticamas atSkiribas (p=0,01), kuras skaidrojamas ar izvértéSanas

skalu kermena masas indeksa izveértéSanas pamatatskiribam.

Novertgjot ieckaisuma mediatora b&rniem ar aptaukoSanos ir novérojama palielinata
iekaisuma mediatoru IL-6, IL-10, TNFy un leptina koncentracija asinis (p=0,001), ka ar tika

atklata IL-6 un bérnu adipozitates korelacija (p < 0,03).

Pétot 14. hromosomas 14q23 regiona PSMA3 géna polimorfisma €.543+138 G>A
saistibu ar aptaukoSanos bérniem, ar aptauko$anos gimenes anamnézé Latvijas populacija,
tika atklata statistiski ticama saistiba (p<0,001). Palielinats bérnu skaits ar aptaukoSanos

Latvija ir saistits ar genétiskam izmainam proteasomas.

Atslégas vardi: aptaukoSanas, beérniem, KMI izveérteésanas skalas, proteasomali géni,

citokini



Annotation

Obesity prevalence has doubled since 1980, according to World health organisation.
Obesity causes long-lasting, serious heath issues, leading to low quality of life and even early
death, discovering the possible causes of obesity, it is possible to prevent future health

problems.

The aim of this dissertation is to investigate the aetiology of childhood obesity in Latvia,
specifically evaluating its frequency statistics, immunological changes, and molecular-genetic

factors in the pathogenesis of this disease.

A cross-sectional population study, 455 children 6-9 years of age were included, and
8,8 % of them were evaluated as obese. The only child in family was determined as the only
risk factor (p<0,03) evaluating children using Latvian body mass index evaluation chart.

Comparing Latvian body mass index evaluation chart to internationally accepted body
mass index evaluation charts statistically significant differences were found, that could be

explained by differences in chart evaluation.

Significant association (p<0,001) of obesity in childhood with elevated serum IFNy, IL-6 and
IL-10 concentrations is consistent with a role for low-intensity inflammatory processes early in the
etiology of obesity. IL-6 further appears to be a candidate cytokine for assessing the degree of sub-

acute inflammation associated with excess weight in the young

We found an association between 14™ chromosome 14923 region PSMA3 ¢.543+138
G>A single nucleotide polymorphism with childhood obesity, children with obesity in family
history in Latvian population (p<0,001).

Increased number of obese children could be associated with genetic changes in

proteasome.



levads

AptaukoSanas biezums b&rniem péd€jas dekad€s ir strauji palielinajies visa pasaul€,
radot nopietnas veselibas un socialas problémas, kas pazemina dzives kvalitati un dzivildzi.
Aptaukosanas bérniem rada ne tikai nopietnas veselibas problémas, bet tas raditas sekas

palielina finansialo slogu veselibas apriip€.

Bérnu aptaukoSanas un tas c€loni Latvija ir maz pétiti. Batiski ir izzinat iesp&jamos
riska faktorus un c€lonus aptaukoSanas attistiba, lai iesp&jami novérstu aptaukosanas seku
ra§anos un no ta izrietoo dzivildzi ierobeZojoso slimibu attistibu. Saja darba tiek noteikta
aptaukoSanas izplatiba Latvija, ka arT pétiti iesp&jamie riska faktori aptaukoSanas attistiba. Lai
izvertetu bernu aptaukoSanos, sakotn€ji beérnam javeic antropometriskie meérjjumi, tam
sekojosi jaizverte iegutie dati p€c izvertéSanas skalas, kura veidota apkopojot datus
populacijas pétijuma. Pasaulé ir vairakas starptautiski piepemtas izveértéSanas skalas, kuras
tiek izmantotas antropometrisko datu izvértésanai. Latvija, apkopojot Latvijas bérnu datus, ir
izveidota izveértéSanas skala. Pasaul€ ir veikti p&tijumi, kuros tiek savstarpgji salidzinatas
starptautiskas kermena masas indeksa izvertéSanas skalas, atklajot butiskas atsSkiribas. Svarigi
lietot piemérotako, lai agrini konstatetu b&rna attistibas novirzes no normas un laikus
diagnostictu patologiju, savlaicigi uzsakot arstéSanu, tadejadi samazinot komplikaciju
attistiSanos. Saja darba savstarpgji salidzinatas Latvijas bérnu izvértéSanas skala un
starptautiskas bérnu kermena masas indeksa izvertéSanas skalas, lai noteiktu vai pastav

atSkiribas starp $Tm izvert€Sanas skalam, izvertgjot Latvijas bérnus.

Ir svarigi izprast aptaukoSanas raSanas iemeslus, lai var€tu savlaicigi novérst
komplikaciju attistiSanos. Tome@r nav viens konkréts aptaukoSanas attistiSanas iemesls, tas ir
vairaku apstak]lu kopums, kuru rezultata attistas aptaukoSanas. Darba tiek analiz&ti iesp&jamie

argjie faktori, ka art iek$gjie faktori, kuri varétu biit par iemeslu bérnu aptaukoSanas attistibai.

AptaukoSanas tiek saistita ar zemas intensitates iekaisumu, to apstiprina petijjumi, kuros
ne tikai insulina rezistence ir saistita ar zemas intensitates iekaisumu, bet arl izmainas
citokinos. Saja darba tiek pétitas citokinu seruma koncentraciju izmainas b&rniem ar

aptaukosSanos.

Aptaukosanas iemesli ir ne tikai ar€jie faktori, bet arT genétiskie faktori, tie var veicinat
aptaukoSanas attistisanos. Genétisko faktoru ietekme slimibu patogenézg ir butiska. Pasaulg ir

veikti plasi petijumi, kuros péta dazadu génu izmainas, un to saistibu ar aptaukoSanas



attistisanos. Saja darba plasak tiek apskatits proteasomalo génu polimorfismu iesp&jama

saistiba ar aptaukoSanos bérniem.
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Hipoteze

AptaukosSanas bérniem Latvija ir saistita ar genétiskiem un negenétiskiem faktoriem.

Merkis

Petit aptaukosanas etiologiju bérniem Latvija, novertgjot biezuma statistiku, imunologiskas

izmainas un molekulari genétiskos faktorus slimibas patogenéze.

Uzdevumi

1. Noteikt aptaukosanas izplatibu un biezakos riska faktorus 6-9 gadus veciem b&rniem,;

2. Salidzinat un novertet Latvijas un starptautiskas kermena masas indeksa izvertéSanas
skalas Latvijas bérnu populacija;

3. Novertet berniem ar aptaukosanos iekaisuma mediatoru un leptina koncentraciju
asinis;

4. Péetit genétiskas izmainas 14. hromosoma bérniem ar aptaukosanos.

Darba novitate

1. Latvija vél nav veikts petijums par biezakajiem aptaukosanas riska faktoriem 6-9

gadus veciem bérniem,;

2. Atskiribas aptaukosanas procentualas izmainas saistiba ar Latvijas kermena masas
indeksa izverteéSanas skalu un starptautiskam kermena masas indeksa izvert€Sanas

pamatatskiribam,;

3. Berniem ar aptaukosanos ir novérojama palielinata iekaisuma mediatoru, ka art leptina

koncentracija seruma.

4. Pirmo reizi Latvija noteikta 14. hromosomas loma bérnu aptaukosSanas patogenéze.
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Literaturas apskats

Bérnu aptaukoSanas izplatiba

Palielinata kermena svara, tai skaita aptaukoSanas, biezums bérniem strauji palielinajies
pedgjas desmitgades. AptaukosSanas ir aktuala gan attistitas valstis, gan jaunatistibas valstts.
P&c Pasaules Veselibas organizacijas (PVO) datiem, 2010. gada, 43 miljoniem b&rnu, vecuma
lidz pieciem gadiem tika diagnosticts virssvars vai aptaukoSanas, un 92 miljoni b&rnu
pasaulé ir paklauti palielinata svara riskam [1]. P&étijums, kura tika analiz&ti bérni Amerikas
Savienotajas Valstis, ar atSkirigu etnisko piederibu nemot véra mates izcelsmi, atklaja, ka
26% Cetrus gadus veciem Azijas izcelsmes amerikaniem ir palielinats svars, bet pusei (13%)
no tiem atklaja aptaukoSanos. Atseviski tika analizéti Indijas izcelsmes bérni tada pasa
vecuma, no kuriem 15,6% bija palielinats svars, savukart Vjetnamas izcelsmes amerikaniem
bija divas reizes biezak sastopams palielinats svars, respektivi 34,7% cetrus gadus veciem
bérniem [2]. Savukart Kina 6 1idz 16 gadus veciem bérniem aptaukoSanas biezums ir 6,5%
[3]. Turpreti Irana no 2 Iidz 5 gadus veciem b&rniem virssvara biezums bija 10,6% un

aptaukoSanas biezums 7,6% [4].

Pasaules Veselibas organizacijas Eiropas regiona, no 53 pétijuma ieklautajam valstim,
palielinata svara biezums pieaugusajiem vari¢ja diapazona no 30% Iidz 80%, bet palielinats
svars tiesi bérniem un jaunieSiem 20%. Turklat, 7% no b&rniem un jaunieSiem Eiropa
konstatgja aptaukoSanos [5]. Turcija 12 gadus veciem bérniem aptauko$anas biezums tika
konstatéts 10,3%, un plasak analiz&jot petijuma iesaistitos bérnus tika secinats, ka 10,0% no
iesaistitajiem bérniem apmekl&ja valsts skolas, savukart no b&rniem, kuri apmeklgja privatas
skolas aptaukosanas biezums bija 16,8% [6]. Izvért&jot 8 lidz 13 gadus vecus bérnus Spanija
tika atklats 9,6% bérnu ir ar aptaukoSanos un 25,3% bérnu ir ar virssvaru, izvertgjot tos pec
Starptautiska aptaukoSanas darba grupas izveidotajiem barojuma sliek$piem [7]. Analizgjot
petijumu, kura Francijas bérni tika izvertéti peéc Starptautiskas aptaukoSanas darba grupas
izveidotajiem kritérijiem, 5 lidz 7 gadus vecu b&rnu grupa 2,2 % bérnu bija ar aptaukoSanos
un 7,3% bérnu bija ar virssvaru. Tika izvertéti art bérni 7 lidz 11 gadu vecuma grupa, kura
2,9% bérnu bija ar aptaukoSanos un 12,7% bérnu bija ar palielinatu kermena svaru.[8]
Turpreti Norvégija plasa pétijuma, kura tika ieklauti vairak ka sesi tukstosi bérnu, tika atklats,

ka 6 lidz 11 gadus vecu bérnu vecuma grupa virssvara un aptaukosSanas biezums ir 17% [9].
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Polija tika veikts p&tijums, kura analiz€ja virssvara un aptaukosanas biezumu 6 lidz 13 gadus
veciem z€niem uz meiteném, nemot vera dzivesvietu - pilsétu vai lauku teritorijas. Petijuma
tika atklats, pilsétas 27,3% zeénu bija ar virssvaru un 7,8% ar aptaukoSanos, savukart lauku
teritorijas 28,1% dzivojosie z&ni bija ar virssvaru un 3,5% ar aptaukoSanos. Pretstata pilsétas
dzivojosam meiteném ar virssvaru bija 16,1% un ar aptauko$anos3,4% meitenu, un lauku

regionos 16,5% dzivojo$as meitenes bija ar virssvaru un 4,12% ar aptaukosanos [10].

Apskatot palielinata kermena svara izplatibu tuvakas kaiminvalstis tika atklats, ka
Lietuva septinu gadus vecu bérnu vecuma grupa 5,1% zénu un 5,1% meitenu ir aptaukoSanas,
un 11% zénu un 11,1% meitenu ir virssvars [11]. Savukart Igaunija palielinata svara izplatiba
ir mazaka 13,6% zénu un 14,9 % meitenu ir ar palielinatu kermena svaru vai aptaukojusies

vecuma grupa no 2 Iidz 9 gadiem [12].

Latvija, Riga vienai treSdalai (31,4%) pirmklasnieku 2010. gada tika konstatéts virssvars
vai aptaukoSanas. Lauku regionos virssvara vai aptaukoSanas biezums ir zemaks (25,3%

bérnu), tomér ar picaugosu tendenci [13].

Janem vera, ka visi iepriek$§ mingtie dati un rezultati tiek atspoguloti, pielietojot dazadas
kermena masas izvertéSanas skalas. Starptautiskas kermena masas indeksa izvértéSanas
skalas: CDC — Amerikas Savienoto Valstu slimibas kontroles un novérsanas dienests (Centers
for Disease Control and Prevention), IOTF — Starptautiska aptaukoSanas darba grupa
(International Obesity Taskforce) un PVO — Pasaules Veselibas organizacija (World Health
Organization). Katras skalas izveido$ana tika apkopota informacija no plasiem populacijas
pétijumiem, ka ar1 ir atSkirigas definicijas. Palielinata svara izplatiba dazadas valstis,

izvert&jot bérnus, péc dazadam izvertésanas skalam, apkopota 1.1 tabula.

1.1 tabula

Palielinata svara izplatiba bérniem dazadas pasaules valstis

Valsts Merfjumu | Vecuma | Normals Palielinats svars, % IzverteSanas
veikSanas grupa skaits, % skala
gads (gadi) Virssvars Aptaukosanas

Amerikani [2]:

Azijas 2005 4 - 25 CDC
izcelsmes

Kinas 4 23,5 cDC
izcelsmes

Indijas

izcelsmes 4 15,6 CDC

13



Vjethamas 4 34,7 CDC

izcelsmes

Kanada [14] 2005 4-5 19,1 16,6 CDC
18,2 8,3 IOTF
26,7 11,3 PVO

Kina [3] 2010-11 6-16 - 6,5 Nav minéts

Irana [4] 2008 2-5 - 10,6 7,6 CcDC

Turcija [6] 2009 11-14 64,7 22,3 10,3 CcDC

Spanija [7] 2012 8-13 25,3 9,6 IOTF

8-13 - 30,7 14,7 PVO

Francija [8] 2012 7-11 12,7 2,9 IOTF

Norvegija [15] 2003-6 6-11 - 17,0 IOTF

Polija 2008-9 6-13 IOTF

Pilsetas -

zeni 27,3 7,78

meitenes 22,2 3,8

Lauku

teritorijas

zen 28,1 3,52

meitenes [10] 16,5 412

Lietuva

zéni 2008 7 11,0 51 PVO

meitenes [11] 11,1 51

Igaunija

Zéni 2007-8 2-9 13,6 IOTF

meitenes [12] 14,9

Riga 2010 7-8 66,1 PVO

Zéni 64,5 12,9 12,0

meitenes [13] 67,6 12,8 8,4

AptaukoSanas riska faktori bérniem

Ietekm€josus faktorus veselibas zinatnés sakotn€ji sadala divas galvenas grupas péc

hronologijas: parmantotie (jeb genétiskie vai iedzimtie) faktori, un iegitie (jeb argjas vides vai
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eksogenie) faktori, kas ietekmé cilvéka veselibas stavokli kops ienemsSanas, ieskaitot gestaciju

un citus iespaidus visa miiza garuma.

Parmantotie aptaukosanas faktori

Genétiskos faktorus aptaukosanas etiologija var iedalit tris apakSgrupas: monogéna,

sindromiska un poligéniska aptaukoSanas [16].

I\
i 0

1.1. attéls Aptaukosanas iedalfjums pec genétiskas etiologijas [16].

Monogena aptaukoSanas ir saistita ar viena géna mutaciju, inserciju vai deléciju (piem.,
mutacija leptina/melanokortina darbibas cela, kas rezult§jas ar patologisku aptaukosanos).
Parmantots leptina triikums ir sastopams retak ka 1 uz 1 000 000 dzimuSiem. Pacienti ar
parmantotu leptina trikumu dzimst ar normalu kermena svaru, bet agrina pécdzemdibu
perioda strauji pienemas svara, to raksturo hiperfagija un no ta izrietoSa parmeériga tauku
izgulsnésanas rumpi un ekstremitatés. Sarvukart pilniga leptina trikuma gadijuma ta
raksturojas ar hipogonadotropu hipogonadismu ka art ar aizkavétu, vai nenoritoSu pubertati.
Leptina trukumu sekmigi arst€ ar regularam cilvéka rekombinanta leptina injekcijam.

Sanemot injekcijas, aptaukoSanas strauji mazinas [17].

Sindromiska aptaukoSanas simptomi sevi ietver klinisku aptaukoSanos ar garigu
atpalicibu, dismorfiskam izmainam un/vai organu specifikam attistibas anomalijam.
Sindromiska aptauko$anas var biit gan autosomali dominanti parmantota vai nejausas

delécijas rezultatd radusies. VisplaSak zinama sindromiska aptaukoSanas ir Prader Wili
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(Prader-Willi) sindroms, kas sastopams 1 uz 10000 lidz 1 uz 15000 dzivi dzimuSiem
bérniem. Prader Wili sindroms raksturojas ar hipotoniju un &anas traucgjumiem jaundzimuso
perioda, ka arT ar 1sam rokam un 1sam kajam un kav&tu motoro un kognitivo attistibu [18].
Maza bérna vecuma, bérniem ar Prader Wili sindromu attistas negausiga, nekontroléta Sana,
bérniem ir hroniska paréSanas, ta rezultata bérniem rodas aptaukoSanas. Agrini diagnosticgjot
Prader Wili sindromu, mérktiecigi stradajot ar b&rnu var ierobezot aptaukos$anas

progreséSanu, tadejadi samazinot paragras naves risku [19]

Savukart poligéniska aptaukoSanas ir socialo, vides un/vai uzvedibas faktoru
mijiedarbiba ar vairakiem genétiskiem faktoriem [20]. Poligéna aptaukoSanas ir biezak
sastopama, tas attistiSanos ietekmé vairaki molekulari mehanismi, ka art apkartgja vide un so
faktoru mijiedarbiba neapSaubami ietekmé aptaukoSanas attistiSanos. GGenétiskie polimorfismi
ietekmé individa jutibu un tendenci uz palielinatu kermena svaru [21]. Poligéna aptaukoSanas
sevl ietver genétiskos polimorfismus, kas ir DNS sekvences variacija, un ta atkartojas vismaz
vienu reizi Kkatras 100 kopijas [22]. Tiek veikti daudzi plasi genoma asociéti pé&tijumi
(genome-wide association studies — GWAS), lai noteiktu gené&tiskas izmainas, kuras veicina
palielinata kermena svara attistiSanos. Identificgjot Sos génus un mérktiecigi apmacot pareizu
uztura un fizisko aktivitasu iev€rosanu, Siem individiem var noverst aptaukosanas attistiSanos

vai progresésanu.

Viena nukleotida polimorfismi (single-nucleotide polymorphism — SNP) ir saistiti ar
palielinatu aptaukosSanas risku, ka viens no $adiem géniem ir FTO (Fat mass- and obesity-
associated) géns, lokalizéts 16. hromosoma. FTO géna viena géna polimorfismi ir saistiti ar
palielinatu kermena masas indeksu, un FTO rs9939609 algle ir saistita ar palielinatu kermena
masas indeksu [23]. P&tot So alleli bérnu populacija Vacija veiktaja p&tijuma iegitie rezultati
liecinaja, ka FTO géna rs9939609 allglei ir saistiba ar palielinatu aptaukoSanas risku [24].
Lidzigs pétijjums tika veikts ar1 Kinas bérnu populacija, kur ari tika konstatéta cieSa saistiba
starp FTO géna rs9939609 allgli un palielinatu aptaukoSanas risku b&rniem [25], apliecinot

FTO géna nozimi aptaukoSanas attistiba.

Bérnu aptaukos$anas predispong&joss faktors minéts SNP-13910C>T (rs4988235) laktazes
géna, 2. hromosoma. Ta polimorfisms ir predispongjoss faktors visceralas aptaukoSanas
attistiba berniem Portugalé [26]. Savukart picauguso populacija LCT -13910 C>T, rs4988234,

SNP ir ciesi saistits ar palielinatu kermena masas indeksu [27, 28].

P&tijumos tiek min&ta asociacija PCSK1 génam ar aptaukoSanos ka bérnu ta pieauguso
populacija. PCSK1 ( proproteina konvertazes subtilisina/keksina 1 tips) géns, lokalizéts 5

hromosoma, kodé neiroendokrino S$tnu ekspreséto enzimu, kas parveido neaktivus
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prehormonus funkcion&josos mérkhormonos, reguléjot centralo un/vai periféro energijas
metabolismu. Plasa pétijuma Eiropa tika atklats, ka PCSK1 géna viena nukleotida
polimorfisms ir saistits ar aptaukoSanos, gan bérna, gan picauguso vecuma. [29]. Vé&lak §1
géna saistiba tika pétita ar1 citas populacijas. Meksika atklaja PCSK1 géna saistibu ar
aptaukosanos bérniem un III. pakapes aptaukosanos pieaugusajiem [30]. P&tot, Hana etniskas
grupas piederigos kiniesus, PCSK1 géna polimorfismu saistibu ar aptaukosanos, tika atklats,
ka tikai virieSiem ir palielinats aptaukosanas risks, savukart sievietém $ads risks netika atklats.
[31]. Turpreti Eiropas Amerikaniem PCSK1 géna rs6232 polimorfismam tika atklata saistiba
gan ar palielinatu kermenpa masas indeksu, gan ar aptaukoSanos tikai individiem, kuri ir
jaunaki par 53 gadiem. Savukart individiem, vecakiem par 53 gadiem, netika atklata sada
saistiba [32]. Ar1 citos pétfjumos tika pieradita saistiba PCSK1 génam un aptaukosanas [33-
35].

Proteasomam ir nozime otra tipa cukura diabéta attistiba [36]. ST hipotéze ir veidota
pamatojoties uz to, ka ubikvitina-proteasomu sist€éma ir iesaistita insulina receptoru substratu
1 un 2 sisttmu degradacija. P&tot iesp&jamos aptaukoSanas etiologijas mehanismus, jaunakie
petijumi pierada saistibu proteasomalo génu polimorfismam ar paaugstinatu risku otra tipa
cukura diabgéta attistibai [37]. Kina veiktaja pétijuma atklaja, ka 16.hromosomas (16q12.2
FTO rs9939609) proteasomas lokuss rs9939609 tauku masas un aptaukosSanas asociétaja géna
regions Ir saistits ar aptaukosanas risku. Tika secinats, ka pastav statistiski ticama saistiba
starp rs9939609 SNP ar kermena svaru, kermena masas indeksu, gurnu apkartméru, vidukla
un garuma attiecibu un tauku masas procentualo daudzumu [38]. Ir pieradits, ka izmainas 14
hromosomas 13.2 regiona ir saistitas ar otra tipa cukura diab&tu [39, 40], un otra tipa cukura

diabéta attistiba viens no biitiskiem riska faktoriem ir aptaukoSanas.

Eikariotu S$iinas proteini tiek izmantoti S$inu kodolos un ekstralizosomalaja
citoplazmatiskaja matriksa, ubikvitina-preoteasomu degradacijas cela. Siinu proteini ir
iesaistiti homeostazes, ka ar1 Stinas biitisku procesu regulacijas nodroSinasana un fotolitiska
degradacija funkcionala restrukturizacija. Proteasoma ir mucveidigs komplekss, kur§ sastav
no Cetriem vienam uz otra izvietotiem gredzeniem — diviem identiskiem ar&jiem o gredzeniem
un diviem identiskiem B ieksgjiem gredzeniem [41]. Ir pieradits, ka izmainita proteinu
degradacija veicina dazadu slimibu attistiSanos, piem., metabolas slimibas, autoimiinas,
neirodegenerativas saslim$anas, ka arT dazados genétiskos trauc€jumos. Ubikvintins regulé
transkripcijas faktorus un receptorus $tnu kodolos, kas rezult§jas insulina inducéta géna

ekspresija [42]. P&tot proteasomalos geénus, ir iesp&jams atklat So slimibu patogenézi.
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1.2. artels 14. hromosomas uzbtive, PSMA6 un PSMA3 génu lokalizacija hromosomas

regiona (www.ncbi.nlm.nih.gov).

AptaukoSanas veicina insulina rezistences attistiSanos, un tai sekojosi otra tipa diab&ta
attistisanos [43]. Ja aptaukoSanas ir nozimigs otra tipa cukura diabg&ta riska faktors, ir pieradita
saistiba starp PSMAG génu un otra tipa cukura diab&tu, pastav varbiitiba saistibai starp b&rnu
aptaukosanos un PSMA6 génu. Savukart PSMAG6 géns mijiedarbojas ar PSMA3 génu, péc
GeneCards datub&z&é un Nacionalas Biotehnologijas centra pieejamas informacijas, laujot

domat, ka art PSMAS géns ir iesaistits aptaukoSanas attistiba.

lekaisums aptaukosanas attistiba

Aptaukosanos var raksturot ka energijas uzkrasanas traucgjumus. Tomér aptauko$anas ir ari

saistita ar zemas intensitates iekaisumu, ko apstiprina pétijumi, kuros tiek atklata saistiba
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insulina rezistencei un zemas intensitates ickaisumam [44, 45]. Ne tikai aptaukoSanas, bet arl
citam, ar aptaukosanos saistitam, patologijam ir pieradits - iekaisums ka slimibas norises
sastavdala [46], pieméram, otra tipa cukura diab&tam, dislipidémijai, aterosklerozei ka ari

kardiovaskularas slimibam un policistisko olnicu sindromam.

Aptaukosanas, hronisks zemas intensitates iekaisuma process, kuru raksturo parmériga
adipokina producesana, ka arT vairaku pretiekaisuma signalu celu aktivacija, ta rezultata tiek
inducéti vairaki iekaisuma biologiskie markieri un tiek izdaliti iekaisuma mediatori [47].
Individiem ar aptaukosanos, palielinata adipozo audu un makrofagu uzkraSanas liecina par
preieckaisuma stavokli, un tas norada uz aptauko$anos ka sistémisku iekaisumu [48].
Palielinoties taukaudu daudzumam, mainas ar1 adipozo audu endokrinds un metabolas
funkcijas. Aptaukojusie adipozie audi akumulé vairak makrofagus un T S§tGnas producgjot
ievérojumu daudzumu iekaisuma mediatoru, tadus ka monocitu hemoatraktanta proteinu 1
(MCP-1), interleikinu -6 (IL-6). Uzpemot parak daudz baribu, veidojoties baribas vielu
parpalikumam un hipoksijai palielinas adipociti, picaug endoplazmatiska tikla stress, tas ir
butiski stimulé iekaisuma kinazu, tadu ka JNK un IKK, kuras inhibé insulina signalu un
aktivé iekaisuma kaskadi veicinot iekaisuma mediatoru izdaliSanos. Izdaloties vairak
hemokiniem, piem., MCP-1 adipozos audos arvien vairak akumul&jas makrofagi. Adipozajos
audos, no monocitiem veidojusies makrofagi, izdala TNF — o, palielinot to koncentraciju
aptaukojuSajas $tinas. AptaukoSanas gadijuma arm1 T Stnas akumul€jas adipozajos audos,
izdalot INF — vy regul&jot TNF — o un citu iekaisuma mediatoru ekspresiju, tadejadi domajot
par adaptivo imunitati aptaukosanas patofiziologija. AptaukoSanas gadijuma palielinoties
ievérojami IL-6 koncentracijai adipozajos audos, tas veicina sistémiskas izmainas — palielinot
aknas producgjoSos akiitas fazes iekaisuma mediatoru produc€Sanu un izdaliSanu [49].

(sk.1.3.att.)

19



Asinsvada lumens

Endotélija Sunas

Monocits

l MCP-1

®
/

Normali adipociti

CCR2
()
MCP-1 '@

T MCP-1
1 IL-6

| Adiponectins

< y ™ b =
: /Hipoksija™~ \j
= / ER stress E
e IFNy / l ™\

t MCP-1

TNFa

LaNS
IKK
l

IR

; .00” >

Svara pieaugums

1IL-6

/

Aknas
' t PAI-1
! Fibrinogéns
t CRP

]
T '/ JINK /
- { IKK 4

\ 1 ;
IR 4

v

l Aptaukojusies
adipociti

1.3. att€ls Iekaisums adipocitos aptaukoSanas gadijuma [49]

Salidzinot adipozas Siinas slaidiem individiem un adipozas S$inas individiem ar

aptaukosSanos, individiem ar aptaukoSanos tiek ekspreséts palielinats preiekaisumu proteinu,

interleikinu un citu proteinu daudzums (TNF-a, IL-6, C-reaktivais proteins) [50, 51].

Interleikini proteini, kuri darbojas ka starpnieki starp StGnam. Tie regulé $tinu augSanu,

kustibu un diferenciaciju, tie ir ari atbildigi par Stinas imunas atbildes, ka, piemé&ram,

iekaisuma stimuléSanu. Interleikini, kuri ir iesaistiti aptaukos$anas iekaisuma noris¢, to

izcelsme, un biologiska aktivitate att€lota tabula nr 1.4.

1.4 tabula
Citokinu raksturojums [52]

Citokins

Receptors

Stnu izcelsme

Biologiska aktivitate

IL-18

IL-1R

Monociti/makrofagi, B $iinas,
fibroblasti, epitelialas Siinas, tai
skaita ttmusa epitélijs,
endotelialas Siinas

Paaugstina Adhgzijas
Molekulu ekspresijas,
neitrofilu un makrofagu
emigracija; paaugstina aknu
akutas fazes proteinu
producgsanu, sekmé
hematopogzi
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IL-6

IL-6R, 9130

Monociti/makrofagi, B $iinas,
fibroblasti, epitelialas $iinas, tai
skaita ttmusa epitélijs,
endotelialas Siinas

Akiitas fazes proteinu
producésanas inducéSana, T
un B §tnu augSana un
diferenciacija, mielomu $tnu
augSana, osteoklastu augSana
un aktivacija

IL-8

CXCR1,
CXCR2

Monociti/makrofagi, T Stinas,
neitrofili, fibroblasti, endotelialas
Siinas, epitelialas Siinas

Inducg neitrofilu, monocitu un
T $tinu migraciju; induce
neitrofilu adhéziju
endotelialajam §tinam un
histamina atbrivosana no
bazofiliem; stimulé
angiogenézi; supresé
hepatisko prekursoru
proliferaciju

IL-10

IL-10R

Monociti/makrofagi, T Stnas, B
Suinas, keratinociti, tuklas Stinas

Inhibé makrofagu
proinflamatoro citokinu
prodcésanu; 11 klases citokinu
antigéna supreséSana un B7-1
un B7-2 ekspresiju; inhibe Tyl
helperu T §tinu diferenciacijas
inhibicija; inhibé NK $tinu
funkciju; stimul€ tuklo $anu
proliferaciju un funkciju un B
Stnu aktivaciju un
diferenciaciju

TNF-a

TNF-RI, TNF-
RI1I

Monocitu/makrofagu, tuklo
$tinu, bazofilu, eozinofilu, NK
Stnu, B Stinu, T Stinu,
keratinocitu, fibroblastu, ttmuss
epitelialas Stinas

Drudzis, anoreksija, Soks,
»kapilaru caurlaidibas”
sindroms, uzlabotaleikocttu
citotoksicitati, uzlabo NK
stunu funkciju, akiitas fazes
proteinu sintéze,
proinflomatoro citoktnu
indukcija

INF-y

Il tipa
interferona
receptors

T sunu un NK Stanas

Regulg makrofagus un NK
stnu aktivacija; stimule B
stnu imtnglobulmu sekréciju;
Tyl T sunu diferenciacija

Interleikins 1 beta ir lokalizéts 2.hromosomas 14.lokusa. IL-1 beta ir citokinu grupas

proteins. So citokinu ka proproteinu sintezé aktivéti makrofagi, proteolizes cela iesaistot

kapsikazi 1 (CASP1/ICE). Citokins ir nozimigs iekaisuma reakcija, ka arT iesaistits dazados

ieklauti pusaudzi ar palielinatu kermena svaru, cirkul&joSo interleikina-1 beta limenis bija zem

21




noteikSanas sliek$pa [53], lidz ar to, $aja pétijjuma netika iegita lieciba par to saistibu ar

palielinatu kermena svaru pusaudziem.

Interleikins 6, IL-6 ir lokaliz&ts 7.hromosomas 21.lokusa (regiona), un Sis géns kodé
citokinu, kur§ darbojas iekaisuma reakcija un B Siinu nobrieSana. Proteins galvenokart tiek
producéts ka akiitas un hroniskas infekcijas gadijumos, tiek izdalits seruma un inducé
transkripcionalu iekaisuma atbildi to veicot saistoties pie interleikina 6 receptora alfa.
Interleikina darbiba ir saistita ar dazadam ar iekaisumu saistitam slimibam, tai skaita otra tipa
diab€tu un sist€misko juvenilo reimatoido artritu. Iesp&jams, ka glikozes un makrobaribas
vielu uzpems$ana izraisa audos oksidativo stresu, ka ari iekaisigas parmainas. Hroniska
parésanas rada pretickaisuma stavokli ar oksidativo stavokli, d€] ta paaugstinas intreleikinu 6
Iimenis, tas tiek saistis ar aptaukosanos un 2 tipa diab&tu [54]. Tika atklats, ka Interleikins 6
un TNF-alpha koncentracijas ir paaugstinatas, un tas korelgja ne tikai ar kermena masas
indeksu, bet ar ar hipertensiju normala svara bérniem [55], ta noradot uz lielaku ickaisuma
iesp&jamibu.

Interleikins 8 (IL-8) ir kodéts 4.hromosomas 13 Iidz 21 lokusam. Proteins, kuru kodg Sis
géns ir CXC hemokinu grupas, un ir viens no galvenajiem mediatoriem iekaisuma atbildes
reakcija. IL-8 sekreté dazadas Siinas, galvena funkcija ir hemoatraktants, kas stimulé
angiogenézi, neitrofilu un T §tnu migraciju. Polija veiktaja pétijuma tika secinats, ka bérniem
un jaunieSiem ar aptaukoSanos interleikina 8 koncentracija seruma neatskiras no normala
svara jauniesu interleikinu koncentracija [55]. Savukart pétot iesp&jamo saistibu palielinata
interleikina 8 koncentracijai un palielinatam kermena svaram pieaugusajiem, statistiski ticama
atSkiriba (p<0,01) tika atklata [56], tas iesp&jams skaidrojams ar p&tamo subjektu vecumu un

aptaukoSanas ilgumu, ka rezultata iekaisums ar gadiem palielinas.

Interleikins 10, IL-10, ir kod&ts 1.hromosomas 31-32 lokusam. IL-10 primari ir
monocitu producéts. IL-10 ir pleiotrofisks iekaisuma un imunoregulacijas efekts. Tas
pazemina Thl citkokina, MHC klases antigénu ekspresiju. Jaatzim€, ka b&rniem ar
aptaukosanos nav konstatétas statistiski ticamas atSkiribas interleikina-10 koncentracija
salidzino$i ar normala svara bérniem [55]. Tomér interleikina-10 limenis asinis cilvékiem ar
androgéna tipa aptaukoSanos ir pazeminats [57]. Pétijuma, kura tika ieklauti pieaugusie ar
aptaukoSanos, tika noteikts IL-10 limenis pirms un péc di€tas, kura tika samazinats diena
uznemtais kaloriju daudzums, IL-10 lIimenis p&c di&tas bija strauji pieaudzis [58]. Tika atklats,
ka samazinata IL-10 producgSana ir ciesi saistita ar metabolo sindromu un otra tipa cukura

diabétu [59]. To atklaja arT pétijuma, kura tika ieklauti bérni ar aptaukoSanos, secinot, ka
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pazeminats interleikina 10 Iimenis seruma ir saistits ar palielinatu iekaisuma procesu un audu

bojajumu, ka ari paaugstina aptaukoSanas komplikaciju attistisanos [60].

Audzgja nekrozes faktors (TNF) ir kodéts 6.hormosomas 21.3 lokusa, géns kodé
multifunkcionalu pretiekaisuma citokinu, kur§ pieder tumora nekrozes faktora grupa.
Galvenokart TNF sekreté makrofagi. Sis citokins ir iesaistits dazados biologiskajos procesos,
tai skaitd Stnu proliferacija, diferenciacija un apoptoze, tauku metabolisma un koagulacija.
TNF-a ir iesaistits dazadu slimibu attistiba, tai skaita autoimiino slimibu, insulina rezistence
un audz&ju noris€. Audzgja nekrozes faktors alfa (TNF-a) ir adipocitokins, kurs ir iesaistits
sistémiska iekaisuma reakcija un stimulé akito iekaisuma fazes reakciju [61]. TNF-a tika
aprakstits 1975. gada, un sakotng&ji bija zinams ka kaheksins. Bija atpazistams ar savu sp&ju
lizét audzg&jus (tumorus) in vitro pelu modelos, no ka arT c€lies nosaukums — tumour necrosis
factor [62]. Paaugstinats TNF-a ir saistits ar aptaukos$anos, samazinot kermena svaru ari TNF-

a koncentracija asinis samazinas, un ari insulina jutiba audos paaugstinas [63].

Interferons gamma, INF-y, lokaliz&ts 12.hromosomas, un tas kodé interferona proteinu.
Skistogais proteins ir ar pretvirusu, imunoregulatotoram un pretaudz&ju ipatnibam un ir
specigs makrofagu aktivators. P&tijumos ar pelém apstiprinaja, ka tuklas $unas, izdalot
interferonu gamma un interleikinu - 6, varétu veicinat di€tas inducétas aptaukoS$anas un
glikozes traucgjumu attistiSanos. [64, 65], tas liecina, ka INF-y ir saistitas ar aptaukoSanas

attistiSanos.

Leptins

Leptins ir hormons, kuru galvenokart sintezé un izdala adipociti. Leptina darbibu notiek
pastarpinati caur receptoriem, no kuriem lielaka dala ir lokaliz&ti hipotalama, receptori pieder
pie citokinu I klases receptoriem. [66]. Leptins darbojas uz centralo nervu sisteému, seviski uz
hipotalamu, saistoties pie hipotalama receptoriem tas nomac &diena uzpems$anu un Veicina
energijas patérésanu, Ka ari temperatiiras paaugstinasanos. Lielas tauku $tnas producé vairak
leptinu, neka izméros mazakas tauku Siinas. Leptina seruma koncentracija ir ciesi saistita ar
tauku stnu tilpumu jaundzimusajiem, b&rniem un pieaugusajiem. KMI un kermena tauku
daudzums korel€ ar leptina izdaliSanos [67]. Regulari uznemot baribu, leptina koncentracija
ataino adipozo audu proporciju. Parédoties palielinas seruma leptina koncentracija gandriz 40

reizes 12 stundu laika [68], savukart, badojoties leptina Iimenis ievérojami samazinas,
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tadejadi regul&jot energijas balansu. Palielinatais adipocitu daudzums un skaits pozitivi korele
ar leptina producésanu, leptins ir svarigs energijas uznemsana un uzglabasana [69]. Izmainita
pretiekaisuma molekulu - adipokinu, produc€$ana ir saistita ar aptaukoSanas metabolo

komplikaciju attistisanos.

Ieguitie aptaukoSanas faktori

Bérnu aptaukosSanas attistiSanos biutiski ietekm& ar1 apkart§ja vide. Beérna vecaku
socioekonomiskais stavoklis, un izglitibas Iimenis bitiski ietekmé bérna aptaukoSanas risku.
AptaukoSanas pieaugusajiem 30% biezak ir sastopama stradnieku un jauktas etniskas
piederibas rajonos, neatkarigi no socioekonomiska stavokla, etniskas piederibas vai vecuma
[70]. Pakistana veiktaja p&tijuma, p&tot bérna vecaku ietekmi uz aptaukoSanas attistiSanos,
tika atklats, ka palielinats bérna kermena svars un aptaukoSanas ir saistits ar vecaku augstako

izglitibu. (sk. 1.3. attelu)
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Gimenes faktors ari pieradita gimenes dzives vieta, gimenes, kuras dzivo rajona ar
augstiem ikménesSa ienakumiem, abi b&rna vecaki ir stradajosi. Mazak bralu un masu, korele
ar palielinatu kermena svaru [71]. Savukart Vacija tika iegiti atSkirigi rezultati, vert&jot
iespejamos riska faktorus aptaukoSanas attistiba b&rniem. Bérni ar aptaukosSanos biezak bija
gimenés ar zemu socioekonomisko stavokli. Vacija veiktaja pétijjuma ari bija pozitiva
asociacija bérniem, kuru mates gritniecibas laika sme&kg&ja, un ieverojami pienémas svara
gritniecibas laika [72]. Augsti attistitas valstis bérnu aptaukosanas prevalence vairak dominé
gimenés ar zemu socialekonomisko stavokli, bet jaunattistibas valstis bérni ar palielinatu
svaru un aptaukoSanos prevalé gimenés ar augstu socialekonomisko stavokli. Tomér
neatkarigi no beérna gimenes socialekonomiskas situacijas, butiski ir apmacit vecakus
veseligam un fiziski aktivam dzivesveidam. Vecakiem paredz€tajai informacijai biitu jaietver:
piecaugosai dalibai sporta aktivitate€s, beérnu rosinasana ik ritu brokastot, samazinat televizora

un datora lietosanas ilgumu [73].

Nepilnvertigs un ierobezots mates uzturs perinatala perioda tiek saistits ar aptaukoSanas
attistiSanos velaka dzives perioda. P&tijumos ar dzivniekiem tika pieradits, matites, kuram tika
nodroS$inats pilnvertigs uzturs, pecnacgjiem aptaukosanas velaka dzives perioda, salidzinot ar
otru grupu, kura matites tika nodro$inatas tikai ar 50% no nepiecieSama uztura, bérni dzima ar
zemu dzim$anas svaru. Zema svara dzimuSiem dzivniekiem bija zemakas leptina un insulina
koncentracijas, kas talaka dzives perioda sekmé aptaukosanas attistiSanos [74]. Sakaribu starp
zemu dzimS$anas svaru un hiperfagiju, samazinatu sata sajiitu un aptaukosanos dzives vélaka

perioda tiek zinota dazados dzivnieku p&tijumos [75, 76].

Liels dzim$anas svars palielina risku aptaukosanas attistibai.[77].Amerikas Savienotajas
Valstis veiktaja petijuma tika secinats, ka bernu aptaukoSanas ir saistita ar lielu dzimSanas

svaru, ka arT ar palielinatu mates kermena masas indeksu pirms griitniecibas [78].

Pilnveértiga uztura sanemsSana jau agrina dzives perioda. ir loti nozimiga normalai bérna
augSanai un attistibai. Bérna zidiSana ar kriti samazina risku aptaukoSanas attistibai dzives
laika [79, 80]. Bérniem, kuri tiek baroti ilgak ar krats pienu, salidzinot ar adaptéta piena
maisijjuma baroSanas ilgumu, ir mazaks risks vélaka dzives posma attistisies palielinatam

kermena svaram vai aptaukosanas [81].

Ir zinams, ka aptaukoSanas pirmajos divos dzives gados ir saistita ar aptaukoSanos
velaka vecuma [82]. Bérnu aptaukoSanas attistiba ka riska faktori ir palielinats mazkustigs
dzivesveids, ka arT bralu un masu skaits vai bérnu skaits gimeng [15, 83]. Tomér bitisks ir
&dienreizu biezums kas ar1 ietekm@ iesp&jamo aptaukoSanas attistiSanos. Petijuma ar 16 gadus

veciem jaunieSiem Somija, piecu €dienreizu di€ta ir saistita ar zemaku palielinata svara un
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aptaukoSanas risku, salidzinot ar Cetru un mazak &dienreizu skaitu diena [84]. Brokastojot
katru dienu, samazinas aptaukoSanas risks, lai gan dienas laika uznemto kaloriju skaits ir
lielaks, salidzinot ar b&rniem, kuri ne€d brokastis. Brokastis ir dala no veseligas di€tas un
dzivesveida, tas pozitivi ietekmé bérna veselibu [85]. Esanas biezums atras apkalpoSanas
€stuves ir tiesi saistits ar svara izmainam, ka ar1 ar insulina rezistences attistiSanos. Petijuma
dalibniekiem, kuri atras apkalpoSanas €stuvés €da biezak neka divas reizes nedéla, insulina
rezistence ir noverota divas reizes biezak [86]. Uztura lietojot e]la ceptus kartupelus un ¢ipsus,
palielinas aptaukoSanas risks. Savukart bérniem, no gimeném ar zemu socialekonomisko
stavokli, palielinats kermena svars tika saistits ar retu auglu lietoSanu uztura un salidzinosi

zemu fizisko aktivitati [87].

Porciju lielums Amerikas Savienotajas Valstis ir strauji palielinajies kops 1970. gada,
pieméram, pagatavotu makaronu porcijas ir palielinajusas par 480%, savukart steika porcijas
par 224%, biitiski ietekmgjot apesta édiena daudzumu. Palielinajies ir ne tikai porciju lielums,
bet ar iepakojumu un $kivju izmérs gan majas, gan &dinasanas iestadés [88]. Tas bitiski
ietekm@ uznemto kaloriju daudzumu gan bérniem, gan pieaugusajiem. Beérni labpratak izvelas
&st lielakas porcijas ella ceptus kartupelus un kartupelu €ipsus, kuru porcijas ir lielakas, neka
mazakas darzenu porcijas, porciju izmérs butiski ietekmé €diena izvéli [89]. Nozimigi ir ari
mainijusies dzerienu izvéle, saldinatu dz&rienu paterins, tas ir palielinajies par 135%, savukart
piena paterins ir samazinajies par 38%, tadejadi palielinot kop&jo diena uznemto kaloriju
skaitu. Lai nepielautu aptaukoSanas progreséSanu populacija, ir jamazina saldinato dz€rienu
patérin$ ikdiena [90]. Analiz§jot diena uzpemto tdens daudzumu, jasecina, ka tas ir
nepietiekoSs, vecuma grupa 4 - 8 gadiem, 75% bérnu neuznéma diena nepiecieSamo tidens
daudzumu, un 86% bérnu vecuma no 9-13 gadiem diena neuzpem nepiecieSamo tdens
daudzumu. Daudzi no bérniem Udeni aizvieto ar kalorijam bagatiem dz€rieniem [91].
Salidzinos$i analizgjot dz€rienu paterinu 12,5 — 17,5 gadus veciem jaunieSiem Eiropa, tika

secinats, ka Eiropa jaunies$i visvairak patéré tdeni [92].

Palielinoties saldinato dz€rienu patérinam ikdiena, ka ar1 palielinoties €dienu porciju
lielumam, samazinas fizisko aktivitaSu daudzums, izteikti palielinas pie datoriem un citiem
ekraniem pavaditais laiks, un ar datoru saistito izklaizu, sp&lu ilgums, kas kopuma nozimigi
veicina aptaukoSanas attistiSanos [93]. Bérni jau no mazotnes uztura lieto saldinatus
dzérienus, kas ietekmé aptaukoSanas attistiS8anos [94, 95]. Bérni un pusaudzi sanem lidz pat
15% no diena nepiecieSama kaloriju daudzuma, uztura lietojot saldinatus dzerienus vai 100%
auglu sulas, tas var but ka iemesls aptaukoSanas attistibai [96]. To apstiprina arT pétijums,

kura tika ieklauti normala svara bérni, viena grupa dzera ar cukuru saldinatus dz€rienuS un
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otra grupa lietoja bez cukura dz€rienus. Tika secinats, ka bérnu grupai, kura uztura lietoja ar
cukuru saldinatus dzérienus bitiski palielinajas svars, salidzinot ar grupu, kura bérni lietoja
dz@rienus bez cukura [97]. Tas norada uz saldinato dz€rienu ietekmi uz aptaukoSanas attistibu
un izplatibu. Pat ¢etru un piecu gadu vecuma regulari uztura lietojot saldinatus dzerienus

statistiski ticami palielinas bérnu kermena masas indekss [98].

Apkartgjas vides ietekme veicina bernu aptaukosanas attistibu. Liela skaita gadijumu to
veicina mazkustigs dzivesveids, ka arT lielaka kaloriju uzpemsSana salidzinot ar pat€réto
kaloriju daudzumu. Samazinot bérna pie televizora vai datora pavadito laiku Iidz vienai
stundai diena, bérna aptaukosanas risku var samazinat par 11,4%. Lai gan apkartgjas vides
faktori izskaidro tikai dalu no b&rnu aptaukosSanas riskiem, tomér tas ir nozimigs riska faktors
bérnu aptaukoSanas attistiba. Ir iesp&jams $o riska faktoru ietekmi mazinat, mazinot bérnu
aptaukosSanos [99]. Bérni jau no agrina vecuma pavada daudz laika pie televizora, vai pavada
laiku ar ieslégtu televizoru istaba [100]. Kina veiktaja pétijuma tika secinats, ka televizora
skatiSanas vairak ka 1,5 h diena statistiski ticami tiek saistita ar palielinatu kermena masas
indeksu, gurnu apkartm@ru, ka ari ar palielinatu vidukla gurnu apkartméra attiecibu [3].
AptaukoSanas arT biezak tiek noveérota bérniem, kuriem televizors ir ne tikai dzivojama istaba,
bet arT gulamistaba, un Kuri skatas televizoru vairak ka 4,6 h nedéla [101]. llgstosa videosp&lu
spelésana veicina palielinata svara un aptaukosSanas attistiSanos. Tomer saistiba ar b&rnu
aptaukosanos sp€lgjot videospéles ir nedaudz vajaka, salidzinot ar bérnu aptaukosanos, kura
attistas bérnam pavadot laiku pie televizora [102]. Ne tikai televizora skatiSanas, bet kopuma
pie ekrana pavaditais laiks, tai skaitd pie datora, biitiski paaugstina aptaukoSanas risku,
iespejams tas saistits ar to, ka pavadot ilgstoSas stundas pie ekrana, samazinas laiks, kuru

bérns varétu pavadit fiziskas aktivitates [103].

Lai organisms biitu vesels, svarigs ir ne tikai miega kvalitate, bet ari ta ilgums. Miega
ilgumam ir nozime, jo samazinata bérna miega ilguma gadijuma palielinas kermena tauku
daudzums [104] [105]. P&tot miega ilgumu bérniem ar aptaukoSanos, tika secinats, ka iss
miega ilgums ir saistits ar abdominalo aptaukosanos bérniem [106]. Hronisks miega tritkums
ir saistits ar palielinatu kermena masas indeksu bérniem. Beérnu miega ilgums tika
dokumentéts trTs m&nesSu garuma, aprékinot vidéjo. Bérna miega ilgums tika izvertets attiecigi
péc bérna vecuma péc percentilém, par nepietickamu miegu uzskatot miega ilgumu zem 10

percentiles [107].

Pie argjiem etiologiskajiem riska faktoriem aptauko$anas attistiba ir jamin ari
medikamentu lietoSana un iesp&jama to blakusparadiba — svara palielinasanas. Daudzu
hronisku slimibu gadijumos lietotie medikamenti ir saistiti ar svara palielinasanos.

27



Antipsihotiskie medikamenti, pieméram, olanzepins un klonazepins, ir saistiti ar svara
palielinasanos, tos lietojot [108]. Paroksetins, lictots depresiju arsté$ana, butiski ietekmé svaru
un svara palielinaSanas risks ir salidzino$i augsts [109]. Valproatskabe ir plasa spektra
antiepileptisks medikaments, kur§ noveérS Iekmes. Lietojot monoterapija pacientiem biezak
tieck noverots svara pieaugums un aptaukoSanas, ka ar1 metabolais sindroms ar iesp&jamu
kardiovaskularo slimibu risku [110-112]. Karbomazepins, lietots bipolaru trauc&jumu

arstésana, palielinot apetiti, palielinas arT pacientu svars [113].

Barojuma pakapes izverteéSana

Bérna barojuma izveérté€Sanai nepiecieSams izmantot vispargji piemérojamus kriterijus,
kuri raksturotu individa stavokli, biitu viegli un &rti pielietojami ka arT samera Ieti.
Antropometriskie dati ir neaizvietojami, lai sakotngji izveértétu veselibas stavokli. Kopuma
izvertéjot beérna kermena attistibu, nepiecieSams izmérit augumu un nosveért bérnu. P&c
antropometrisko datu iegtiSanas, aprékina KMI (Kermena masas indeksu - kg/mz) un salidzina

iegiito rezultatu ar standartiz€tiem datiem, nemot veéra b&rna vecumu uz dzimumu.

Plasi zinams, ka kermena masas indeksa noteikSana un izvert€Sana ir objektiva barojuma
izvertéSanas metode [114, 115]. Ta ir arT viena no I&takajam metodém, ka izvertét kermena
barojuma pakapi, turklat viegli interpretéjama un informativa. Kermena masas indeksu nosaka
péc formulas: individa masu kilogramos dalot ar augumu metros kvadratu. Piecaugusajiem
1zvert§jot kermena masas indeksu, tiek izmantota tabula (1.2 tabula) péc kuras tiek noteikts
pieaugusa cilvéka kermena masas indekss, to klasificgjot ka pazeminats kermena svars,

normals kermena svars, virssvars vai aptaukoSanas vairakas pakapes.
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1.2 tabula

Kermena masas indeksa izvérteéSanas tabula pieaugusajiem, péc Pasaules Veselibas

organizacijas datiem [116]

Kermena svara novértéjums KMI (kg/mz)

Pazeminats < 18,5

Normals 18,5-24,9

Virssvars 25,0-29,9

é » Aptaukosanas I pakape 30,0-34.9

= ©

§ Z Aptaukosanas II pakape 35,0—-39.9

Aptaukosanas III pakape > 40,0

Savukart bérniem neizmanto pieauguso izvertéSanas tabulas, bérnu straujas attistibas un
nevienmerigas augSanas del. Bérnu kermenis nepartraukti aug, un kermena tauku daudzums
organisma ir atSkirigs dazada berna vecuma, ka arl tas ir atSkirigs z&niem un meiteném.
Kermena nevienmériga tauku daudzuma d€l, b&rnu izvertéSanai tiek izmantotas speciali
bérniem veidotas izvertéSanas skalas, kuras tiek izvertéts bérna kermena masas indekss,
nemot veéra bérna vecumu un dzimumu. Bérnu kermena masas indeksa izvertéSanas tabulas
tiek veidotas balstoties uz datiem, kuri iegtti veicot plasus pétijumus, kuros ieklauti dazada

vecuma un dzimuma bérni.

Bérna barojums tika veértéts, aprékinot bérnu kermena masas indeksu un iegiito rezultatu
salidzinot péc vairakam izvertéSanas skalam. Kermena masas indekss tika analizéts, jo ir
viens no pieejamakajiem bérnu barojuma izveértéSanas veidiem. Tas ir saméra 1&ts, viegli
apglstams un plasi pieejams un pielietojams gan privatpraksés, gan stacionaros. Praksé
lietojot kermena masas indeksa izverteéSanas skalas, tas ir ne tikai erti lietojamas pirmreizgjai
kermena masas indeksa izvert€Sanai, bet art ta izvert€Sanai dinamika. Lietojot dargakas un ne
tik plaSi pieejamas kermena izvert€Sanas metodes, svara izmainas dinamika ir komplic€ti un
neekonomiski kontrolét, ka arT ne visos lauku regionos ir pieejamas citas izverteésanas metodes

(tadas ka hidrodensitometrija, duala energijas rentgena absorbcijas metode u.c).

Lai gan kermena masas indeksa izvértéSanas skalas ir plasi pieejamas, tomér tas netiek
pietickami biezZi pielietotas praksé. 2004. gada tika veikts p&tijums, ta mérkis bija noteikt cik
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biezi pediatri sava praks€ lieto kermena masas indeksa noteikSanu un izveértéSanu. Petijuma
atklaja, ka tikai 11% no pétijuma ieklautajiem pediatriem vienmér aprékina bérna kermena
masas indeksu un izverte beérnu, savukart 31% no respondentiem atbild¢ja, ka nekad neizverte
kermena masas indeksu bérnam [117]. Huang 2011. gada public§ja pétijumu, kura tika
izvertets pediatru un gimenes arstu kermena masas indeksa izvértéSanas biezums bérniem.
P&tijuma atklaja mazak par 50% primaras apripes arstu izvert€ bérnu kermena masas indeksu.
Petijuma art tika atklats, ka pediatri statistiski ticami biezak izvert€ bérnu kermena masas
indeksu, salidzinot ar gimenes arstiem, kuri to dara retak [118]. Kermena masas indeksa
aprekinasana bérniem jabiit ieklautai ikgad@jas profilaktiskajas vizit€s un ta ir ari jaizmanto.
Bérniem ar palielinatu svaru kermena masas indekss butu janosaka katra vizite, lai kontrol&tu
diétas efektivitati un svara tendences. Aprékinot kermena masas indeksu un izveértgjot to, ka
palielinatu, nozimigi ir parrunat diétas klidas un fizisko aktivitaSu daudzumu, ka ari

izskaidrot iesp&jamas sekas.

Citi avoti iesaka bernu barojumu izvertét nosakot zemadas tauku krokas biezumu, tomer
ST tauku krokas noteik$anas metode ir sam&ra pretrunigi vértejama. Tauku masas procentualo
daudzumu nosaka, summgéjot divu zemadas tauku kroku biezumu, un iegiito rezultatu
salidzinot ar izstradatam tabulam. Tomer zemadas tauku kroku izverte izmeérot tauku kroku ar
rokas turtu kaliperu, tade] Sis merijjums ir arT atkarigs no meritaja. Lai izméritu tauku kroku,
ar vienu roku sanem adas kroku (piem., triceps, suprailiac, anterior quadriceps) un otra roka
turot kaliperu saspiez tauku kroku un uz kalipera nolasa tauku krokas biezumu. Tas, cik
spécigi ir sanemta adas kroka, un cik specigi saspiesta adas kroka ir butisks faktors, nosakot
mérfjumu rezultatu, tatad iegiito rezultatu subjektivitate neveicina savstarp&u pétijumu
salidzinajumu objektivitati. Veikta meérjjuma subjektivitate rodas dazadiem pé&tniekiem
atSkirigi lietojot kaliperu, dazadi sapemot adas kroku un atSkirigi saspieZot adas kroku.
Turklat, janem ar1 véra, ka tauki izgulsn€jas ne tikai zemada, bet ar1 ap védera dobuma
organiem (apnemot tos, t.i., viscerali), un meérot zemadas tauku krokas visceralo tauku
daudzums netiek noteikts, lidz ar to radot maldinoSu priekSstatu ne tikai par kermena
taukaudu daudzumu, bet ari ignoré visceralo taukaudu vadoSo lomu veselibas stavokla

pasliktinaSanas.
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Bérnu kermena masas indeksa izvértésanas skalas

Latvijas Bérnu fiziskas attistibas novértéSanas kermena masas indeksa tabulas.

Latvijas Bérnu fiziskas attistibas novertéSanas kermena masas indeksa izvert€Sanas
tabulas tika izveidotas izmantojot datus, kuri tika iegtti No transversala un semilongitudinala
pétijuma apkopotiem datiem. Pétijuma tika icklauti 8000 skolas un pirmsskolas vecuma bérni
no visas Latvijas. Petjuma tika apkopoti dati no dazadam Latvijas pilsétam un lauku
apvidiem [119]. Latvijas B@rnu fiziskas attistibas novértéSanas kermena masas indeksa
izvertéSanas skalas tika izveidotas, lai objektivi izvertetu bérnus Latvija. Izmantojot citu
valstu vai organizaciju izveidotas izvertésanas skalas varétu rasties situacija, kad b&rns pec
citu valstu datiem iz izvertéts ka palielinata svara, savukart péc Latvijas populacijas petijuma

datiem bérns ir normala svara, tadejadi iegtstot kludainu rezultatu.

Pasaulé dazadas valstis tiek izmatotas atSkirigas izvertéSanas skalas. Katra izveértéSanas
skala tika atSkirigi veidota, apkopojot datus no dazadam populacijam. Ir valstis, kuras izverté
beérnus péc lokali adaptétam bernu izvert€Sanas skalam, un citds valstis tiek lietotas
starptautiskas izvert€Sanas skalas, kuras veidotas apkopojot plasu populacijas petijumu datus,
no dazadam valstim. Salidzinot aptaukoSanas biezumu dazadas valstis, ir japem véra

izverteSanas skalas, kuras tika lietotas izvertgjot bérnus.

Starptautiski pienemtas un plasi zinamas kermena masas indeksa izvertéSanas skalas:

1) Starptautiska aptauko$anas darba grupas izveidotie barojuma slieksni

(International Obesity Taskforce — IOTF)

Starptautiskas aptaukoSanas darba grupas izveidotie barojuma sliekSni tika veidoti,
iegstot datus plasa Skérsgriezuma pétijuma. PEtljuma mérkis bija veidot starptautiskus
kermena masas izveértéSanas sliekSnus berniem. Veidojot izvertéSanas sliekSnus, tie tika
pielidzinati pieauguso visplasak pielietotajai kermena masas izveérteSanas klasifikacijai, kur
aptaukoanas ir definéta kermena masas indeksam parsniedzot 30 kg/m?, palielinats svars tiek
diagnosticéts kermena masas indeksam no 25-29,9 kg/m2 un normals svars tiem ar kermena
masas indeksu <25 kg/m® Pétijuma tika ieklauti dati no Amerikas Savienotajam Valstim,
Apvienotas Karalistes, Brazilijas, Honkongas, Niderlandes, Singaptiras — valstis ar vidéju un
augstu ienakumu Itmeni. P&tfjuma kopuma tika ieklautas 97 876 meitenes un 94 851 zéni

vecuma no dzims$anas lidz 25 gadu vecumam, ar dazadu virssvara un aptaukoSanas izplatibu.
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Tika izstradati vecuma un dzimuma specifiski barojuma slieksni, tie tiek gradéti tris pakapes -

normals kermena svars, palielinats kermena svars un aptaukosanas [120, 121].

2) Pasaules Veselibas organizacijas izvertéSanas standarti (World Health

Organization ~-WHO)

Pasaules Veselibas organizacijas izvertéSanas standarti tika izveidoti apkopojot datus no
Nacionala Veselibas Statistikas Centra un Pasaules Veselibas Organizacijas. Tika izveidotas
izvertéSanas skalas, kuras tika apkopoti dati par bérniem no Amerikas Savienotajam Valstim,
Brazilijas, Ganas, Indijas, Norvégijas un Omanas. Tika ieklauti bérni un jaunie$i no 5 lidz 19
gadus vecumam, veseli bérni, kuri ir augusi apstaklos un vidg€, kura neierobezo augsanu [122,

123].

3) Amerikas Savienoto Valstu slimibas kontroles un novérSanas izstradatie

izvertesanas standarti (Centers for Disease Control and Prevention — CDC)

Sie standarti tika izveidoti ieklaujot bérnus tikai no Amerikas Savienotajam Valstim
vecuma no 2 lidz 20 gadiem. Lai izveidotu izvérteéSanas skalas tika apkopoti dati no Cetriem
Valsts pétijumiem, kuri veikti laika perioda no 1963. gada Iidz 1994. gadam. Sakotnéji,
veidojot pétijumu, tika apkopoti dati par vairak ka 83 miljoniem Amerika dzimuSiem
bérniem. Tomér, apkopojot iegiitos datus, no p&tijuma tika izslégti dati par b&rniem, kuriem
bija Joti zems dzim$anas svars (<1,500 g), jo So b&rnu augSana un attistiSanas biitiski atSkiras
no bérniem, kuri dzimusi ar lielaku dzimSanas svaru ka 1,500 g, ka arT no normala svara
dzimuSiem bérniem. Tika izslégti arT bérni, kuriem bija citi attistibu un augSanu ietekméjosi

kriteriji. [124].

Starptautiskas izvertéSanas skalas dazados pétijumos tiek salidzinatas, lai izvertétu
iesp&jamas atskiribas salidzinot vienu pétijuma grupu, lietojot dazadas skalas. Daudzas valstis
ir izveidojuSas savas izvert€Sanas skalas, un dazados pétijumos tas tiek salidzinatas ar
starptautiskam izveértésanas skalam.

Ghentes Universitates (Belgija) veiktaja pétijuma Bolivijas jaunieSiem aprékinaja
kermena masas indeksu, un iegiitos datus izvértéja pec CDC, PVO, IOTF un BAP (Bolivijas
jaunieSu percentiles kartes) kermena masas indeksa izvert€Sanas skalam. Izvertgjot jaunieSus

péc CDC un PVO izvérteSanas kriterijiem un salidzinot iegiitos rezultatus ar Bolivija
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izstradatajam percenti]u kartém, tika secinats, ka Sis skalas statistiski ticami at$kiras izveért€jot

pazeminatu un palielinatu kermena svaru [125].

Bitiskas atSkiribas tika nov@rotas arl izveért€jot beérnus Kanada. Tika secinats, ka
izvertgjot peéc CDC izvertéSanas skalam, aptaukojuSos bérnu bija divas reizes vairak,
salidzinot ar iegiitajiem rezultatiem bernus izvertgjot péc IOTF un par treSdalu vairak

izveértésana lietojot PVO izvertesanas skalas (sk.1.2. attelu)[126].
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Zéni Meitenes

1.4. attels Procentualas atSkiribas izvertgjot Kanadas z€nus un meitenes pec

starptautiskam izvertésanas skalam.

Turpreti Italija, salidzinot CDC, IOTF un Italijjas izveértéSanas skalas (veidotas péc
Italijas populacijas) izvertéSanas skalas, tika secinats, ka izmantojot CDC izvérteésanas skalas,
Italu b&rnu aptaukosanas tiek parveértéta un statistiski ticami vairak b&rnu tiek klasificeti ka

aptaukojusies, salidzinajuma ar IOTF un Italu izveértésanas skalu lietosana [127].

Adas krokas biezums

Izmantojot Kkaliperu iesp&jams noteikt zemadas tauku slapa biezumu. Kalipers ir

mediciniska ierice, ar kuru neinvazivi izméra tauku krokas biezumu, un p€c izstradatam
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tabulam, izverte izmérito tauku procentualo daudzumu. ST metode ir atra, vienkar$a un léta, to
var lietot gan pediatri, gan arT zinatnieki, veicot liela méroga p&tijumus. Metode ataino datus
par tauku sadalfjumu kermeni, tauku krokas biezums tiek mérits dazadas kermena vietas.
Nosakot zemadas tauku krokas biezumu izmantojot kaliperu, nav nepiecieSamas augsta
limena prasmes un iemanas, tomér, lai veiktu merjjumus ir nepiecieSams apmacit personu
standartiz€tiem mérjjumiem, lai iegiitie dati biitu iesp&jamibas robezas precizi. Tricepsa adas
krokas biezums korel€ ar tauku masu, un kombingjot to ar kermena masas indeksu, tas

palielina jutibu nosakot procentualo kermena tauku daudzumu [128].

Tomeér divus faktorus japem véra, izvertéjot kroku biezumu, mérijumus. Viens ir jau
mingtais standartizacijas jautajums: kalipieru lictosana (novietojums, spiediens, pieredze) ir
loti individuala prasme, un objektiva standartiz€Sana starp pé&tniekiem/arstniecibas personalu
ir gandriz neiespgjama. Otrs ir atzinums, ka zemadas taukaudu biezums ne vienmer atspogulo
visceralo (v€dera) taukaudu daudzumu, kas ir vistieSak saistits ar aptaukoSanas izraisitam
veselibas sekam. Adas krokas biezuma mériSana var uzradit kliidainus rezultatus individiem

ar aptaukosanos un loti slaidiem individiem.

Bioelektriskais pretestibas tests

Bioelektriskais pretestibas testa metode izvért€ kermena uzbiivi. Ta ir vienkarsa, atra,
salidzinosi 1€ta, un neinvaziva metode. Par testa priekSrocibam tiek minéts testéSanas ilgums,
kas ir ilgst apméram miniti. Pie testa trikumiem jamin salidzinoSi augsta standarta kltda
bioelektriskajam pretestibas testam, salidzinot to ar citiem testiem. Tomér bioelektriskas
pretestibas testa ieglitos rezultatus ir sarezgiti interpretét, jo iegiitos rezultatus bitiski ietekme

vairaki faktori:

o e&dienreizes, individam ir jaatturas no €diena un dz€rieniem vismaz 4 stundas

pirms testa veikSanas

o fiziskas aktivitates, jaizvairas no fiziskam aktivitatém vismaz 12 stundas pirms

testa veikSanas;
o subjekta hidratacijas stavoklis,
o menstruala faze,
o akdtas saslimsSanas,

o nieru slimibas,
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o udens un elektrolitu homeostazes traucéjumi [129].

Zemidens sveérSana

Zemiidens svérSanai, jeb hidrodensitometrijai ir nepiecieSams specials aprikojums, un
galvenokart §1 izvert€Sanas metode tiek izmantota pétniecibas noliikkos un tik atzita par vienu
no precizakajam kermena tauku daudzuma mérisanas metodem. ST metode nav pieejama
rutinas kliniskai apriipei, metode ir nozimiga, lai izveértetu citas kermena tauku izvertéSanas
metodes. Tas ir saistits ar to, ka metodei ir nepiecieSsams specials aprikojums un vietas un
zemidens sverSana ir arT laikietilpigs process. Individs, kuram plano veikt svérSanu, sakotngji
tiek nosveérts uz zemes, ar precizitati Iidz 0,1 kg. Talak p&tamais cilveks tiek apsédinats uz
sversanas krésla, kas ir piestiprinats pie iekartiem svariem, cilveks tiek iegremd&ts ident kopa
ar kréslu tik dzili, lai galva paliek virs Gidens. SeZot uz krésla, iegremdets tideni, pétamajam
cilvekam ludz veikt piespiedu izelpu, izelpojot gaisu, cik daudz vien iesp&jams. Sekojosi tiek
iegremdeta arT galva un tiek noteiks mé&rfjums, atrodoties tdeni. Péc formulas aprékina

kermena blivumu, ko izmato, lai aprékinatu procentualo kermena tauku daudzumu [130]

Tomér ne vienmér ir veiksmigi lietojama bé&rniem. PlauSu slimibu un astmas dél
zemiidens sv@rSana berniem ir kontrindic€ta. Berni tiek izslégti no pétijjuma del izteikta

diskomforta, un bailém, kuras rodas iegremd¢joties tideni. [131]

Divplismu energijas rentgena absorbcimetrija (Dual-energy x-ray

absorptiometry)

Divplismu energijas rentgena absorbCimetrija ir drosa metode, lai izvertétu kopgjo
kermena tauku daudzumu. Metode ir salidzinoSi darga, tomér ar augstu precizitati un
vienkar§ibu meéramajam subjektam, rentgena apstarojums ir minimals. Tomér, metode ir
ierobezota ar savam iesp&jam atskirt subkutanus no visceraliem taukiem. Metode vairak ir
piemérota pétijumu veikSanai, neka ikdienas kliniskas prakses kermenu tauku izvert€Sanas

vajadzibam [132].
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Attelu diagnostikas metodes

Datortomografija un magnétiska rezonanse ir salidzinos$i dargas, tom&r droSas metodes,
lai att€lotu védera dobumu un ir piemé&rotas metodes visceralo tauku novértésanai [133].
Magnétiskas rezonanses priekSrocibas ir iesp&ja izvert€t tauku nogulsn&jumus, tadus ka
visceralos taukus, zemadas tauku audus, ka ari ektopiskos tauku izgul§jumus, pieméram,
aknas. Tomér lai to pareizi veiktu nepiecieSamas Ipasas iemanas. Ka metodes negativos
aspektus var minét augstas metodes izmaksas, ka ari radiacijas Itmenis, izmantojot
datortomografiju. Ka datortomografijas un magnétiskas rezonanses trikumus var minét ari
ilgaku laiku, kur§ nepiecieSams, lai veiktu izmekl&jumu, ka arT nepiecieSams specialists, kurs

izvertes un interpretes iegiitos rezultatus [134].

Beérnu aptaukosSanas komplikacijas

Sirds un asinsvadu slimibas

Latvija joprojam ka mirstibas galvenais c€lonis, nemainigi ir asinsrites slimibas [135]
pieauguso vecuma. (Latvijas veselibas apripes statistikas gadagramata, Riga, 2010) Savukart

bérniem jau desmit gadu vecuma pastav nopietni riski sirds asinsvadu slimibu attistiba [136].

Palielinats kermena masas indekss butiski paaugstina risku saslimt ar koronaro sirds
slimibu, un koronara sirds slimiba ir cieSi saistita ar akiitu koronara sindroma attistiSanas risku
pieauguso vecuma [137-140]. Individiem, kuriem ir palielinats svars un aptaukos$anas b&rniba,
un saglabajas palielinats svars vai aptaukoSanas pieauguSo vecuma, ir palielinats otra tipa
cukura diabgéta, dislipidémijas, hipertensijas, ka ar1 karotidas arterijas aterosklerozes risks.
Tomer ja bérna ar palielinatu kermena svaru vai aptaukoSanos izaugot, pieaugusa vecuma
kermena svars ir normals, $ada individa risks iegut otra tipa cukura diab&tu, hipertensiju,
dislipidémiju un karotido artériju aterosklerozi ir tik pat liels ka individiem, kuri nekad nav
bijusi ar palielinatu kermena svaru vai aptaukojusies [141] P&tot 6 1idz 11 gadus vecus b&rnus
tika atklats, ka virssvars un aptaukoSanas bitiski palielina risku saslimt ar sirds asinsvadu

slimibam pieauguso vecuma [142].
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Endokrinas komplikacijas

Glikozes tolerances trauc€jumi ir bérniem ir saistiti ar paaugstinatu otra tipa cukura
diabgta attistiSanos. Bérniem ar aptaukos$anos nepieciesams veikt oralo glikozes slodzes testu.
Glikozes tolerances (jeb panesamibas) trauc€umi, kas prognozé 2 tipa cukura diabéta
attistibu, ir viena no biezakajam aptaukos$anas komplikacijam bérniem un pusaudziem [143].
Tika atklats, ka aptaukosanas un glikozes tolerances trauc&jumi b&rniba ir cie$i saistiti ar
paragru navi pieauguso vecuma endogénu iemeslu d€] [144]. Insulina rezistence, ir stavoklis,
kad konkréta insulina koncentracija ir saistita ar zemaku glikozes atbildes reakciju, ka normas

gadijuma [145].

Otra tipa cukura diabéts ir viena no aptaukoSanas komplikacijam. Aptaukosanas, 1pasi
visceralo tauku akumulacija, ir statistiski ticami apstiprinata ka riska faktors 2 tipa cukura
diabé&ta attistiba picauguso vecuma [146]. Bérniem otra tipa cukura diab&ts pirmo reizi tika
diagnosticéts 1970. gada, Pima indianiem (pamatiedzivotajiem) Arizonas $tata, ASV. Pedgjo
20 gadu laika strauji palielinajies otra tipa cukura diab&ta gadijumu skaits bérniem [147].
Amerikas Savienotajas Valstls diagnostic€jot pirmreiz&ju otra tipa cukura diab&tu, viena
tresdala gadijumu tiek diagnosticéts pusaudziem, lidz 18 gadu vecumam [148]. Lielaka dala
bérnu un pusaudzu (6-18 gadus veci) ar otra tipa cukura diab&tu bija gan aptauko$anas, gan
acanthosis nigricans prepuberitalaja un puberitalaja vecuma, ka ar1 otra tipa cukura diabéts
gimenes anamnéze [146], kas tomér lieck domat par genétikas lomu otra tipa cukura diab&ta
etiologija.

Péc Amerikas Pediatru Akadémijas ieteikumiem, augsts risks saslimt ar otra tipa cukura

diab&tu ir pusaudziem ar:
o Virssvaru vai aptaukoSanos, t.i., palielinatu svaru;
o Otra tipa cukura diabéts kadam no pirmas vai otras pakapes radiniekiem;

o Veselibas traucgumi, kuri ir saistiti ar insulina rezistenci (acantosis nigricans,

policistisko olnicu sindroms, hipertensija);
o Bérnam ir izslegts T1DM [149].

AptaukoSanas bérniem un jaunieSiem bitiski ietekme agrinu puberitates iestaSanos un
kaulu lielaku kaulu vecumu salidzinot ar bérna faktisko vecumu [150]. Palielinata kermena

masa b&rniba korel€ ar agrina vecuma sakusos menarhi [151].
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Metabolais sindroms bérniem un jaunieSiem, péc starptautiskas diabéta federacijas, ir
otra tipa cukura diabéta un kardiovaskularo slimibu risku apkopojums, tas sevi ietver
abdominalo  aptaukoSanos, paaugstinatu  holesterina  koncentraciju,  paaugstinatu
asinsspiedienu ka arT paaugstinata plazmas glikoze. Metabola sindroma prevalence bérniem
un jaunieSiem bitiski pieaug, picaugot aptaukoSanas smagumam [152], tas ietekmé arT talako

dzives kvalitati.

Gastrointestinalas komplikacijas

Nealkoholiskais steatohepatits (jeb aknu taukainais hepatits) ir biezaka aknu saslimSana
berniem, ta sastopamiba ir arvien biezaka, sakara ar straujo b&rnu aptaukoS$anas biezuma
palielinasanos [153]. Nealkoholiskam steatohepatitam ka komplikacijas var attistities fibroze,
ciroze, vai nearstéSanas gadijuma aknu mazsp&ja [154]. Lai gan pilniba nav skaidrs
patogenétiskais mehanisms, tomer tam varétu biit saistiba ar insulina rezistenci un oksidativo

stresu [155].

AptaukoSanas ir viens no biezakajiem Zzultsakmenu slimibas attistibas iemesliem
berniem. P&dgjas tris dekades ieverojamie palielinajies Zultsakmenu operaciju skaits bérniem,
ka viens no galvenajiem iemesliem tiek min&ts bérnu aptaukoSanas skaita pieaugums
[156]Zultsakmenu slimibas risks palielinas 1idz ar kermena masas indeksa palielinaganos, un
meiteném risks ir lielaks neka zeéniem. Ir pétijums, kura zinots, ka meiteném ar patologisku
aptaukoSanos ir septinas reizes lielaks risks Zultsakmenu attistibai, salidzinot ar normala svara

meiteném [157].

Pulmonalas komplikacijas

Obstruktiva miega apnoja, kura raksturojas ar pilnigu augs€jo elpcelu nosprostosanos
miega laika, vai dalgju elpcelu obstrukciju sauktu par obstruktivu hipoventilaciju. Obstrukiva
miega apnoja ne vienmér asoci€jas ar pastavigu krakSanu. AptaukoSanas ir nozimigs
predispozg€joss faktors obstrukivas miega apnojas norisei, salidzinot normala svara bérnus ar
bérniem ar aptaukosanos. Ir parliecinosi dati, ka miega traucéta elpoSana ir saistita ar

aptaukoSanos, Belgija veiktaja pétijjuma tika secinats, ka 8% no pétijuma ieklautajiem

38



bérniem ir vid&ji lidz smaga obstruktiva miega apnoja, 11% vidgjas pakapes obestruktiva

miega apnoja, savukart 11% no aptaukojusiem bé&rniem bija primara kraksana [158].

Ortopédiskas komplikacijas

AptaukoSanas un palielinats kermena masas indekss ir cieSi saistits ar osteoartrita
attistiSanos un no ta izrietoSu nepiecieSamibu veikt totalu giizas vai cela endoprotez€Sanas
operaciju, pat salidzino$i gados jauniem un vid€ja vecuma cilvékiem no 18 lidz 59 gadus
veciem [159]. Turpreti sievietém kermena masas indekss vairak tiek saistits ar cela
osteoartritu, salidzinot ar virieSiem [160]. Subjektiem ar palielinatu kermena masas indeksu
veicot totalu cela endoprotez€Sanas operaciju atveseloSanas un funkciju atjaunoSanas
procentuali ir zemaka salidzinot ar subjektiem, kuri nebija aptaukojusies [161]. B&rniem ar
aptaukoSanos ir lielaks risks kaulu lazumiem [162]. Palielinats bérnu kermena masas indekss
ir tieSi saistits ar potites locitavas, kajas un cela locitavas lizumu skaitam [163]. Lai gan
aptauko$anas ir saistita ar izmainitu citokinu un hormonu koncentraciju asinis, kas varétu
ietekm@t dziSanas atrumu. Tomér p&tot garo stobru kaulu lizumu dzi$anas ilgumu b&rniem ar
aptaukoS$anos un normala svara bérniem, netika atklatas statistiski ticamas atSkiribas. Abas

bérnu grupas vienlidziga laika atsaka fiziskas aktivitates [164].

Neirologiskas komplikacijas

Ideopatiska intrakraniala hipertensija jeb smadzenu pseidotumors, kas parasti rodas
traucéta cerebrospinala Skidruma absorbijas d€]. Biezi ideopatiska intrakraniala hipertensija
manifestéjas ar galvassapém, tomeér ir arl iesp&ami simptomi ka slikta diSa, vemsSana,
retroocularas acs sapes, diplopia, parejosi redzes trauc&jumi kas var progresét lidz pilnigam

redzes zudumam.

Idiopatiska, intrakraniala hipertensijas gadijumu skaits ir lielaks bérniem un jaunieSiem
ar aptaukosanos [165]. Idiopatiskas intrakranialas hipertensijas arstéSana biutiska nozime ir

kermena svara samazinaSanai [166]
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Psihologiskas komplikacijas

AptaukosSanas var veicinat psihologiskas problémas jau pusaudzu vecuma. Pusaudziem
biezi ir pazeminats paSnovert€jums un pasciena, biezak ir skumji, vientuli, ka ar1 nervozi, kas,
protams, samazina vélmi apkartéjiem kontaktéties ar vinpiem [167]. Iesaistities sportiskajas
aktivitatés bérniem ar aptaukoSanos ir sarezgiti, jo biezi bérni ar normalu svaru nevélas
ieklaut b&rnus ar aptaukosSanos sporta nodarbibas. B&rni ar pazeminatu pasnovert&jumu
neuzstada augstus mérkus dziveé, 1idz ar to ari nesasniedz daudz. Ne tikai skola, bet arT vélak
darbavietas ir sastopama individu diskriminacija izteikti palielinata kermena svara dél. Biezi
vien darba mekl€umi beidzas ar darba interviju, jo darba dev€am nav pienemams
aptaukojusa cilvéka vizualais izskats, Tpasi ja darbs saistits ar klientu apkalpoSanu vai
darbavietas reprezent€Sanu. B&rnu un pusaudzu aptaukosanas ir riska faktors pieauguso

depresijai [168].
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Materiali un metodes

Pétijuma uzbiive

Darba izvirzito uzdevumu realiz€Sanai, petijums tika sadalits tris dalas:

1) Populacijas pétijuma grupa, skérsgriezuma pétijums, kura tika ieklauti

pirmas un otras klases skoléni, no 6 Iidz 9 gadus veci skoléni.

a. Petfjuma tika noteikts aptaukoSanas biezums un vertéti iesp&jamie
aptaukos$anas riska faktori.

b. Populacijas pétijuma ieklautie bérni tika izvertéti pec Latvijas
izveértéSanas skalas un trim starptautiskam kermena masas indeksa izvértéSanas

skalam, iegttie dati tika salidzinati.

2) Citoktnu petijuma grupa; gadijuma kontroles pé&tijums, kurd tika
icklauti bérni ar aptauko$anos un normala svara jaunie$i kontroles grupa. Asins
seruma tika noteikta citokinu koncentracija un analizéta iespjama saistiba ar

aptaukoSanos b&rniem.

3) Genétikas pétijuma grupa, gadijuma — kontroles pétijums, kura tika
ieklauti beérni ar aptaukoSanos gadijuma un normala svara pieaugusie kontroles grupa.
Izdalot DNS un nosakot viena nukleotida polimorfismus, tika analizéta iesp&ama
bérnu aptaukoSanas un viena nukleotida polimorfisma saistiba, ka iesp&jamais riska

faktors aptaukosanas attistibai.
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Populacijas pétijuma grupa

Prospektivs, Skérsgriezuma pétijums, kura laika perioda no 2010. gada septembrim lidz

novembrim tika iesaistiti 455 bérni, no kuriem 230 (50,6%) zéni un 225 (49,4%) meitenes.

Petijuma tika ieklauti bérni no dazadam Latvijas vietam - Rigas - 106 (23,2%), Rigas
rajona — 117 (25,7%), Ogres - 157 (34,6%). Lielvardes — 75 (16,4%). P&tijuma icklauto bérnu
vidgjais vecums ir 7,5 + 1,5 gadi, vidgjais augums 1,31+0,07 m, vid&jais svars 28,65+5,47 kg,
savukart vidgjais kermena masas indekss ir 16,68+2,51, dati apkopoti 2.1 tabula.

2.1. tabula

Populacijas pétijuma grupas apraksts

Parametrs n Vidgjais = SN
Vecums (gadi) 455 7,54+0,66
Augums (m) 455 1,31+0,07
Svars (kg) 455 28,65+5,47
KMI (kg/m?) 455 | 16,68+2,51

Pirms pétjjuma uzsakSanas tika sapemta atlauja no Latvijas Universitates
Eksperimentalas un Kliniskas Medicinas Institiita Izpétes Etikas komisijas veikt pétijumu.
Pétijuma veikSana tika saskanota ar paSvaldibas izglitibas dalu, kura atrodas pétijjuma
iesaistita skola, ka ar1 ar pétijuma iesaistito skolu direktoriem un sakumskolas macibu

parziniem.

Pirms antropometrisko datu noteikSanas petijuma iesaistito bernu vecaki vai likumigie
aizbildni parakstija piekriSanu piedalities pétijuma. Pec atlaujas padarkstiSanas bérnu vecaki
vai likumigie aizbildpi aizpildija anketu par b&rna uzturu dzivesveidu un gimenes

ieradumiem.

P&tamo bérnu grupai tika izm&rits augums, un bérni tika nosverti.
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Bérnu augums tika merits izmantojot pie sienas piestiprinatu auguma meritaju, ar
precizitati lidz 0,1 cm. Pirms mériSanas bérni tika ltgti novilkt apavus. Bérnu svars tika
noteiks, izmantojot mediciniskos svarus, ar maksimalo svaru 140 kg, un precizitati Iidz 0,1

kg. Bérni tika svérti bez apaviem, apakSvela. Zéni tika sverti atseviski un metenes atseviski.

Vidukla apkartmérs tika meérits normala izelpa, ar precizitati 0,1 cm, ar neelastigu
mérlenti, pa vidu, starp apaksgjo ribu un augs€jo iegurna kaula dalu. Gurnu apkartmérs tika
merits subjektam stavot kajam kopa (vai cik tuvu vien iespgjams) un atbrivota staja, turot
meérlenti horizontala Iiment, ar precizitati 1idz 0,1 cm.

Katram bérnam tika aprékinats KMI (kg/mz) un nemot véra bérna dzimumu un vecumu,

péc grafiskam karté€m tiek ieglita be€rna barojuma pakape.

Procentilu grafiskaja karteé uz horizontalas ass att€lots vecums, uz vertikalas ass —
kermena masas indekss. Procentilu grafiskaja kart€ uz horizontalas ass jeb x ass ieziméts
punkts, kas atbilst mé&rama bérna vecumam, uz vertikalas ass atziméts punkts, kas atbilst
mérama b&rna kermena masas indekss. Ar linealu novilkta Itnija no horizontalas ass vertikali
un no vertikalas ass horizontali; vietd, kur abas taisnes krustojas, iezim&ts punkts. Liniju

krustpunkts raksturo konkréta bérna kermena masas indekss pret vecumu.

Kermena masas indekss tika izverteéts péc:

1. Latvijas Bérnu fiziskas attistibas noverteéSanas skalas bérnu izverté. Bérna barojuma

pakape tiek noteikta:
o Bérnam ir aptaukoSanas, ja KMI >97 percentili;
o Palielinats bérna barojums, ja KMI >65 precentilei un <97 precentili;
o Normals bérna barojums, ja KMI >35 un <65 procentili;

o Pazeminats bérna barojums, ja KMI < 3 procentile.

2. Starptautiska aptaukoSanas darba grupas izveidotajiem barojuma slieks$ni (The
International Obesity Task Force (IOTF)) Starptautiska aptaukoSanas darba grupas (IOTF)
izveidotie barojuma sliekSni (sk. Pielikums nr 4) izvérteé barojumu palielinatu kermena svaru
un aptaukoSanos bérniem no 2 Iidz 18 gadu vecumam, nemot véra bérna dzimumu. Bérna

svars ir palielinats, ja KMI ir >25kg/m?, bérns ir aptaukojies, ja berna KMI ir>30kg/m?.
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3. Pasaules Veselibas organizacijas izvértéSanas standartiem (The World Health

Organization (WHO))

Izvertgjot bérna barojuma pakapi peéc PVO izveidotas KMI izvertéSanas skalas, bérns

tiek izvertéts, nemot véra bérna vecumu un dzimumu. Barojuma pakape tiek noteikta:
o Bérnam ir aptaukosanas, ja KMI > 97 percentiles;
o Palielinats bérna barojums, ja KMI > 85 percentile un < 97 percentili;
o Normals bérna barojums, ja KMI > 5 precentiles < 85percentile;

o Pazeminats bérna barojums, ja KMI < 5 precentili.

4. Amerikas Savienoto Valstu slimibas kontroles un noveérSanas centru izstradatie

izveértéSanas standartiem [125]
CDC izveidotas izvertéSanas skalas bérna barojuma pakape ja:
o Bérnam ir aptaukoSanas, ja KMI >95 precentile;
o Palielinats bérna barojums, ja KMI > 85 precentile un < 95 percentile;
o Normals bérna barojums, ja KMI <85 prercentile un >5 precentili;

o Pazeminats bérna barojums, ja KMI <5 precentili.
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Citokinu koncentraciju noteik§ana seruma

Gadijuma — Kontroles pétijums, kura tika ieklauti 100 bérni ar aptaukoSanos, vienadi
atlases kriteriji, kuri apmekl&a endokrinologu Bérnu Kliniskaja Universitates slimnica
,»(Gailezers” no 2007. gada lidz 2011. gadam, ar gimenes arsta vai bé&rnu vecaku stidzibam par

lieko svaru, bez akiitam saslimSanam.

2.2. tabula

Citokinu petijjuma grupas raksturojums

Parametrs Bérni ar aptaukosanos Kontroles grupa
Vidgjais + SN Vidgjais = SN
N= 100 N= 100
Vecums (gadi) 11,2 (£3,33) 19,1 (£ 0,54)
Augums (m) 1,53 (£0,18) 1,68 (£ 0,01)
Svars (kg) 66,6 (£23,0) 60,1 (+0,78)
KMI (kg/m?) 27,5 (+4,62) 21,20(+ 0,20)

Citokinu pétjjumu grupai ka kontrole tika izmantoti asins paraugi, kuri iegiiti sadarbiba
ar Latvijas Universitates P. Stradina medicinas koledzu. Kontroles grupas vid€jais vecums
19,1 (+ 0,54) gadi un vidgjais kermena masas indekss 21,20(+ 0,20) (kg/m?). Sada vecuma
grupa tika izv€leéta, lai mazinatu klidainu rezultatu iegtSanu., kura rastos kontroles grupai
izveloties lidziga vecuma bérnus ar normalu svaru, tomér lidz pilngadibas sasniegSanai

attistitos aptaukosSanas.

Seruma paraugu sagatavoSana un koncentraciju noteikSana tika veikta atbilstosi reagentu

un Kitu pievienotajiem protokoliem.

Asinis tika nemtas no periféras vénas, vakutainera bez antikoagulanta. Panemtas asinis
legiitie asins paraugi tiek centrifugéti 10 minates pie 1000 apgriezieniem. Ieglito serumu
sadala pa polipropiléna ependorfa stobriniem un sasaldé -20°C. Citokini koncentracijas

noteikSanai tika izmantoti vienreiz sasaldéti ependorfa stobrini.
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Citokinu koncentracija seruma tika noteikta lietojot Luminex xMap tehnologiju,

izmantojot Millipore reagentu kitus.

Izmantojot MPXHCYTO-60K-06 MILLIPLEX MAP Human Cytokine/Chemokine
Panel kitu seruma paraugos tika noteikti interleikini 1 beta (IL-18). Interleikini-6 (IL-6),
interleikina-8 (IL-8), interleikina-10 (IL-10), tumora nekrozes faktora — alfa (TNF-a),

interferona gamma (IFN-vy) koncentracijas.

Izmantojot HCVD1-67AK-01 MILLIPLEX MAP Human Cardiovascular Disease

(CVD) Panel 1 kitu seruma paraugos tika noteikta adiponektina koncentracija.

Izmantojot HENDO-65K-02 MILLIPLEX™ MAP Human Endocrine Panel kitu seruma

paraugos tika noteikta leptina un insulina koncentracija.

Citokinu koncentracijas noteikSana

Sasaldétos ependorfa stobrinus pilniba atsaldé, un pilniba atsaldétus vortekse.
Vortekséto serumu atSkaida 1:100 ar Assay buferi (Assay buferis ieklauts kita komplektacija)
(piem. Spul serums: 495 pl buferis). Pirms lietoSanas, nepiecie$amos reagentus atlaidina
istabas temperattra (20-25°C). Ar pipetéSanu samitrina filtru plati, katra bedrite uznesot 200
ul Wash buffer (ieklauts kita komplektacija), ciesi aizvert un sajauc, 10 minttes istabas
temperatira (20-25°C). Izmantojot vakumu iznem Wash buffer. Nosusinat atlikuSo Wash
buffer ar absorb&joso papiru. Pipeté 25 ul katra bedrité satandarta $kidumu, tam pievienojot
25 ul Assay buferi, un matrix $kidumu ka art 25 pl pétamo serumu. Vorteksé lodites un
pievieno 25 pl lodites katra bedrite. Ciesi aizver mégenes, un ievieto tas inkubatora, uz plasu

Stipotaja, 4 °C uz nakti (16-18 stundas).

Izmantojot vakumu, uzmanigi nonemt skidrumu. Mazga mégeni ar 200 ul Wash buffer,
nonemot wash buferi ar vakuma filtraciju pirms katras mazgasanas. Pievienot 25 pl
noteikSanas antivielas katra mé&geng. Ciesi aizver katru m&geni un vienu stundu istabas
temperatiira sajauc. Pievieno 25 pl streptavidinu-picoeritinu katra mégené, kura satur
antivielas. Cie$i aizver mégenes un inkubé ar maisisanu 30 mindtes istabas temperatiira. Ar
vakumu uzmanigi iznem $kidro dalu. Mazga bedrites divas reizes izmantojot 200 pl wash
buferi, nopemot S$kidro dalu ar vakumu. Atlikusajai dalai pievieno Shealth Skidumu.
Resuspendg lodites uz plates Stipotaja 5 minttes. Mégenes ievieto Luminex 100™1s. Saglaba

un analiz€ citokinu koncentraciju paraugos, lictojot logistisko metodi.
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Gengétisko datu noteikSana

Gadijuma — kontroles pétijums, kura tika ieklauti 94 beérni ar aptaukoSanos, kuri
apmekl&ja endokrinologu Bérnu Kliniskaja Universitates slimnica ,,Gailezers” no 2007. gada
lidz 2011. gadam, ar gimenes arsta vai bérnu vecaku stidzibam par licko svaru un piekrita

piedalities petijuma.

2.3. tabula

Genétikas pétijuma grupas apraksts

Parametrs n Vidgjais = SN
Vecums (gadi) 94 11,3+3,2
Augums (m) 94 1,53+0,18
Svars (kg) 94 66,4 £23.0
KMI (kg/m?) 94 27,6 +4,7

Ka kontroles grupa tika izmantoti 191 Latvijas iedzivotaju asins paraugi, kuri tika
stacionéti SIA "Rigas Austrumu kliniska universitates slimnica" "Bikernieku" klinikas
traumatologijas nodala. Ir zinams, ka kontroles grupa ieklautajiem nav autoimiinas,
kardiovaskularas slimibas ka ari tika otra tipa cukura diab&ts. Kontroles grupas
antropometriskie un kliniskie dati ( vecums = 54.8 + 18,6gadi, KMI = 25.7 + 3.8 kg/mz'
glikoze = 5.3 + 0.9 mmol/L, kopgjais holesterins= 4.3 + 1.0 mmol/L, bilirubins= 12.6 + 7.4
micromol/L, kreatinins = 92 £ 30 micromol/L, sistoliskais arterialais asinsspiediens = 129,0 +
12.8 mmHg, diastoliskais arterialais asinsspiediens= 80.2 = 7.1 mmHg) apliecina izv€l&to
kontroles grupas piemérotibu $im pétijumam.

Asins tika pemtas no periféras vénas (2-6ml). Biokimiskie parametri tika noteikti
seruma. Glikozes koncentracija tika noteikta, izmantojot heksokinazes metodi. Insulins un c-

peptids tika noteikts izmantojot immunokimijapgaismosanas (immunochemiluminometric)

metodes.
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Trigliceridi un kopgjais holesterins, augsta blivuma lipoproteini (ABL) un zema blivuma

lipoproteini (ZBL) tika noteikti izmantojot enzimatisko metodi.

DNS izdaliSana

DNS tika izdalits no periférajam asinim, izmantojot komplektu, kurS paredzets DNS
genoma ekstrakcijai no kodolainam stinam (Fermentas, Vilpa, Lietuva) DNS izdale no asins

parauga tika veikta ar izsaliSanas metodi [169].

Tiek veikta 2x hemolize asins paraugam (atmazgajot asinis ar H20 un
centrifuggjot). Nogulsnem pievieno 3 ml lizes bufera (pH=7,5, 10mM TRIS, 0,4M HCI,
0,32M saharoze, 5mM MgCl,, 1% TRITON X100) un uzglaba 10 min ledt. Ja Stnu atlickas
veido kamolus, nogulsnes vorteksé. Centrifugé 30 min (max apgr./min.).Nolej $kidro fazi.

Nogulsném pievieno:

¢ 15 ml resuspensijas bufera (pH=8,0, 120mM NaCl, 15mM EDTA),

nogulsnes suspendg. Ja Stnu atliekas veido kamolus, nogulsnes vorteksg;
¢ 40 ul proteinazi K (Proteinase K), sakrata;
¢ 15 ul RNazes, sakrata;
¢ 150 pl 10% SDS (natrija dodecilsulfata), sakrata.

1.Inkube 2 h 56°C.Pec inkubacijas $kidumam pievieno 0,6 ml piesatinata SM NaCl
Skiduma, sakrata. Ja uzreiz neveidojas balti kristali, papildus pievieno NaCl skidumu. Atstaj
$kidumu -4°C (uz ledus) vismaz 30 min..Centrifugé 10 min (max apgr./min.). Supernatantu ar
pipeti parnes tira mégeng. Pievieno 2 reizes lielaku tilpumu 96% atdzeséta etilspirta, sajauc.
Skidumu ievieto saldétava vismaz uz 1 h, ieteicams lidz nakamai dienai. Centrifugé 15 min
(max apgr./min.).Supernatantu nolej. Uz nogulsném uzlej 1 ml 70% etilspirta un parnes
ependorfa. Centrifugé 10 min. gl,(idro fazi nolej, nogulsnes zavé. Pievieno 50 ml H,0, samaisa

ar mikropipeti, izS§kidina nogulsnes.

P&c DNS izdalisanas javeic elektroforéze 1% agarozes g€la, lai noteiktu DNS kvalitati

un kvantitati.
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Polimerazes kédes reakcija

Veicot polimerazes kédes reakcijas amplifikacija tika izmantota GeneAmp PCR System
2400 ar sekojosu programmu: 7 min. 94° C; 35 cikli: 30 sek. pie 94° C, tad 30 sek. pie 50° C,

tam sekojosi 30 sek. pie 72° C, cikliem beidzoties 7 min. Pie 72° C un atdzi$ana 4° C.

Polimerazes k&des reakcijas amplifikacija tika izmantots: ANTP Mix ,,Fermentas”, 10x Dream
Tag buffer ,,Fermentas”, katrai viena nukleotida polimorfisma reakcijai individuali paredz&tus

praimerus (Metabion). Kopg&jais maisijuma tilpums 30pl.

DNS paraugiem, kuriem tika veikta polimerazes keédes reakcija sekojosi tika veikta
elektroforéze, lai vizualiz&tu iegiitos rezultatus. Elektroforézei izmanto 1.5% agarozes gelu.
Un 1% TAE buferi ((pH=8.5mM Tris, 20mM Etikskabe, 2mM EDTA). Informacija par
petijuma noteiktajiem viena nukleotida polimorfismiem to praimeri, genotipéSanas metode un

lokalizacija hromosoma apkopota 2.4. tabula.
2.4.tabula

Galvena informacija par SNP, genotipéSanas metodes, sagaidamie fagmenta garumi,

praimeri
Gens/ Polimorfisms Genotip&san Praimers Framenta
D as metode izmérs (bp)
ﬁokahzacu_a Variation | ID Funkcija
romosoma
PSMAG / C.- rs227746 | Promoter | ASA F: 5- | 256
14q13.2 110C>A 0 ATGCAAGAGCGGAA
GAAAC-3
F:5°-
ATGCAAGAGCGGAA
GAAAA-3°
R:5°-
CTGAATTGCCCTGTC
ATGGTA-3’
c.-8C>G rs104899 | 5°UTR CAPS/Rsal | F:5°- 256/161 +
0 ACGTTGGATGCTCCA | 94
GATGAAAGCCTGA-3’
R:5-
ACGTTGGATGGCCCT
ATCTTCCTTAACTCTC
-3
PSMA3/ C. rs234807 | Int7 CAPS/TscAl | E:5’- 232/166 +
14023 543+138G | 1 GTCTAAGGCAGGGAT | 66
g >A GTCCA-3’
R:5’-
ACCAGCTTTCCCATT
CAGTG-3’
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Restrikcija

Tam sekojosi tika veikta restikcija amplificétajam DNS paraugam, lai noteiktu genotipu
viena nukleotida polimorfismam. Restrikcijas reakcijai tika izmatots X10 buffer Tango ar
BSA Y, Enzyme — Rsal (Fermentas), H,O un ampificétais DNS paraugs ar kopgjo tilpumu 25
ul, kas tika sapildits plates bedrit€s un sildamaja skapi 37°C temperatiira sildits vismaz 3
stundas. Lai noteiktu genotipu restrikcijas paraugiem tika veikta elektroforéze 1% agarozes

g€la. legiitais rezultats tika apkopots un analizgts.
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Datu apstrade un statistiska analize

Datu statistikai apstradei tiks izmantota statistiskas datu apstrades programma
Statstica 6 un GraphPad Prism 5.01. Aritmé&tiski vidgjie raditaji un standarta novirzes tika

aprekinatas visiem parametriem.

Aprékinot iesp&jamos riska faktorus, tika salidzinats savstarp&jais sadalfjums, tika

izmantots XZ tests.

Salidzinot kermena masas indeksa izveértéSanas skalas, tika salidzinats sadalijums

izmantojot y* testu.

Aprekinot statistisko analizi viena nukleotida polimorfismiem, izmantojam XZ testu.
Tam sekojosi aprékinajam izredzu attiecibu (odds ratio; OR) un konfidences intervalu

(confidence interval; Cl) 95% gadijumos.

Citokinu pétijjuma grupas analizei tika izmantots t —tests, Wilcoxon tests. Lai
izvertetu iesp&jamu saistibu citokiniem un aptaukos$anas smaguma pakapei, tika izmantota

Spearman korelacijas koeficients, kurs tika aprékinats katram citokinam.

Statistiska ticamiba tika uzskatita gadijumos, ja p<0.05.
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Rezultati

Populacijas pétijuma grupas rezultati

Populacijas pétijuma ieklauti 455 bérni, no kuriem 230 ir z&ni (50,6%) un 225 meitenes
(49,4%).

P&étijuma grupa ieklauto bérnu videjais vecums ir 7,5 gadi ( 6,3 — 10,1). P&tijuma grupu
veidoja 40 bérni (8,8%) ar aptaukoSanos, 175 bérni (38,5%) ar virssvaru, 100 bérni (22,0%) ar
normalu svaru, 122 bérni (26,7%) ar samazinatu kermena svaru, 18 bérni (4,0%) ar loti mazu

svaru, p&c Latvijas izvertéSanas skalam. (sk. 3.1. att.).

OAptaukosanas Virs 97
procentiles

BVirssvars 97-
65procentiles

ONormals svars 65-
35procentiles

0O Samazinats svars 35-3
procentiles

B Lotimazs svars Zem 3
procentiles

3.1. attels. Peétijuma grupas skaitliskais sadalijums pec KMI
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Lai precizak atainotu svara, auguma un kermena masas indeksa atSkiribas starp bérnu
dzimumiem, un vecuma, tika izveidota tabula 3.1.. No pé&tjjuma ieklautajiem 455 bérniem,
230 bija zeéni, un 225 meitenes. Tabula plasak tiek atainota populacijas pétijuma grupas

atnropometrie dati, atseviski izdalot zénu un meitenes, nemot véra vecuma grupu.

3.1. tabula

Populacijas pétijuma grupas antopometriskie dati(vidéjais+ SN)

Vecums Zeni Meitenes

n Svars | Augums | KMI n Svars Augums KMI
k) | ™ | kgmd) ke | ™ (kgim?)

6,269 |13 (273 +| 1,27+ 16,7+ 13 | 25,6+ 1,29+ 0,07 | 15,6 +4,2
7,3 0,05 3,4 6,6

7,0-7,9 108 | 27,6+ | 1,29+ 16,6+ 9 | 25,8+ 1,28+ 0,07 | 15,7+2,2
4,2 0,05 1,9 4,4

8,0-89 | 101 | 30,3+ | 1,32+ 17,4+ 108 | 30,5 =+ 1,33£0,06 |17,2+2,6
54 0,07 2,6 5,3

9,097 |8 |36l | 144+ 174+ |8 [308 £ 1,39+0,11 | 158138
6,1 0,05 3,0 7,4

Kopa: |230 [29,1+ |131+ 169+ | 225 (282 +|131+0,07 | 164+26
53 0,07 2,4 5,6

Pétijuma tika nodalitas divas grupas — bérni ar aptaukoSanos un bérni ar normalu
kermena svaru. Abas grupas tika salidzinatas, un analizeti iesp&jamie riska faktori. Grupa ar
aptaukosSanos iedaliti 40 bérni — 21 z&ns un 19 meitenes. Savukart normala svara grupa iedaliti
100 bérni ar normalu kermena masu, no tiem 62 bija zéni un 38 meitenes. legiitie dati

apkopoti 3.2. tabula.
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3.2. tabula

Fiziskas attistibas raditaji bérniem ar aptauko$anos un normalu svaru

Berni ar aptaukoSanos Beérni ar normalu svaru
+ vidgja standartkliida + vidgja standartkluida
(n=40) (n=100) P vértiba
Kopa Zeni Meitenes Kopa Zeni Meitenes

Skaits 40 21 19 100 62 38
Augums | 1,33+0,01 | 1,34+0,08| 1,32 + 0,059 | 1,30+0,01 | 1,30 +£0,06 | 1,29+ 0,07 0,021
(m)
Svars 39,0,+0,77 | 39,0+£5,92| 38,5+ 3,24 26,9+0,30 | 27,0 £2,84 | 26,0+ 3,37 | <0,0001
(kg)
Vecums | 7,7+0,11 | 8,03+0,79] 8,01 + 0,57 7,5+0,06 | 7,09 +0,69 | 8,02 +0,55 0,059
(gadi)
KMI 22,1+0,29 | 21,8+1,87| 21,5+ 1,78 15,9+0,04 | 16,1 £0,35 | 15,7 +0,38 | <0,0001
(kg/m?)

Lai raksturotu abas grupas, tika aprékinats vidgjais augums b&rniem ar aptaukoSanos —
1,33 m (£ 0,01 (vidgja standartkliida)) un b&rniem ar normalu kermena svaru 1,30 m (+ 0,01),

aprekinot ticamibu p = 0,021.

Vidgjais kermena svars aptaukojusos bérnu grupa ir 39,0 kg (+ 0,77), savukart normalas
kermena masas grupa — 26,9 kg (+ 0,30), p = < 0,0001. Vidgjais vecums aptaukojusos bérnu
grupa ir 7,7 gadi (+ 0,11), savukart normalas kermena masas grupa — 7,5 gadi (+ 0,06), (p =
0,059).

Salidzinot kermena masas indeksu (KMI) abas grupas, berniem ar aptaukoSanos vid&jais
KMI ir 22,1 kg/m2 (= 0,29), savukart normalas kermena masas grupa — 15,9 kg/m2 (= 0,04),
atSkiriba ir statistiski ticama (p = < 0,0001).

legiitie dati tika analizéti, nemot véra bérnu vecaku vai aizbildnu atbildes jautajumu

formularos, analizgjot iesp&jamos riska faktorus, dati apkopoti 3.3. tabula.
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3.3. tabula

Riska faktori bérniem ar aptaukoSanos

Normals svars | Aptaukosanas | P
vertiba
n % n %
Dzimsanas svars (g)
< 2500 6 6,1 0 0
2500 — 4000 75 75,6 31 77,5 0,30
> 4000 18 18,3 7 17,5
Kopa 99 38
Svars 1 gada vecuma
<12kg 51 92,7 22 84,6 0,26
> 12 kg 4 7,3 4 15,4
Kopa 55 26
Griitniecibas ilgums
< 37 ned. 17 17 3 7,7 0,16
> 38 ned. 83 83 36 92,3
Kopa 100 39
Zidisana ar kriiti
1-5 mén. 38 38 20 55,6
> 6 mén. 62 62 16 44,4 0,07
Kopa 100 36
Kopgjais zidiSanas
laiks 25 |25 16 | 445
1=2 men. 46 |46 |12 [333 [000
35 mén. 29 |29 |8 |222
> 6 men. 100 36
Kopa
Bérnu skaits gimeng
1 23 23,2 16 42,1 0,03
>2 76 76,8 22 57,9
Kopa 99 38
Bérns  péc  skaita
gimeng ir 56 |566 |22 |57.9 |087
1 43 |434 |18 |431
>2
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Kopa 99 40

Mate sméek&jusi

griitniecibas laika

Ja 9 9.1 2 54 | 048
Ng 90 |99 |[35 |946

Kopa 99 37

Dzims$anas svars

Grupas tika salidzinatas p&c dzimsSanas svara: bérni ar normalu svaru un aptaukosanos
tika sadaliti grupas, nodalot bérnus ar zemu, normalu un lielu dzimsanas svaru. Aptaukojusos
bérnu grupa netika konstateti bérni ar zemu dzimsSanas svaru, savukart normala svara bérnu
grupa tadi bija 6 (6,1%). Lielako dalu abas grupas veido bérni ar normalu dzimS8anas svaru:
grupa ar normalu svaru 75,6%, savukart aptaukojusos b&rnu grupa 77,5% be&rnu. Palielinats
dzims$anas svars normala svara b&rnu grupa konstatéts 18,3% bernu, savukart aptaukojusos
bérnu grupa — 17,5% bérnu (sk. 3.2 att.), statistiski ticamas atskiribas péc dzimsanas svara

bérniem ar normalu svaru un ar aptaukosanos netika konstatétas (p = 0,30).

80 -
60 B Bgrni ar aptaukoSanos
B Normala svara béerni

=
S 40 -
o
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<2500g 2500 - 4000 g > 4000g

3.2.att.. Dzim§anas svara atSkiribas bérniem ar aptauko$anos un normalu svaru
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Svars 1 gada vecuma

22 bérni (84,6%) ar aptaukosSanos viena gada vecuma svéra lidz 12 kg, savukart normalu
bérnu grupa viena gada vecuma svars Iidz 12 kg tika konstatéts 51 b&rnam (92,7%). Viena
gada vecuma svars virs 12 kg bija 4 bérniem (15,4%) aptaukojuSos bérnu grupa un 4 b&rniem

normala svara grupa (7,3%) ( sk. 3.3. att.). Statistiski nozimigas atskiribas netika konstatétas

60 -

B Berni ar aptaukosanos

40 B Normala svara bérni

Procenti

20+

(p = 0,25).

3.3.att. Svars viena gada vecuma bérniem ar aptauko$anos un normala svara bérniem

Griitniecibas ilgums

Griitniecibas ilgums lidz 37 griitniecibas ned€]am aptaukojusos bérnu grupa ir 3 bérniem
(7,7%) un 17 berniem (17%) normala svara grupa. Ilgaka grutnieciba par 38 nedélam ir 83
bérniem (83%) ar normalu kermena svaru un 36 bérniem (92,3%) ar aptaukoSanos (sk. 3.4.

att) Novertotas atskiribas nesasniedza statistisko ticamibu (p = 0,16).
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3.4.att. Gritniecibas ilgums bérniem ar aptaukos$anos un normala svara bérniem

ZidiSana ar kriti

Mates pienu ka vienigo uzturu jeb ekskluzivu kriits zidiSanu Iidz pieciem méneSiem
sanémusi 20 b&rni (55,6%) ar aptaukosanos un 38 berni (38%) ar normalu svaru. Vairak neka
seSus meénesus ekskluzivu kriits zidiSanu sanémusi 16 bérni (44,4%) ar aptaukoSanos un 62

bérni (62%) ar normalu kermena svaru (sk. 3.5. att) . Statistiska ticamiba p = 0,07.
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3.5.att. ZidiSanas laiks tikai ar kriiti bérniem ar aptauko$anos un normala svara bérniem

Kopgjais zidiSanas laiks

Kopgjais zidiSanas laiks ir laiks, kura beérns ticis zidits ar kriiti, summg&jot ar laiku, kura
berns ticis zidits ar kriiti un sapémis papildu piebarojumu. 16 b&rniem (44,5%) ar
aptauko$anos un 25 bérniem (25%) ar normalu kermena masu kopgjais zidiSanas laiks bijis 1—
2 ménesi. Savukart 12 bérni (33,3%) ar aptaukoSanos un 46 bérni (46%) ar normalu kermena
masu z1diti ar kriiti 3—5 méneSus. 8 b&rniem (22,2%) ar aptaukosanos un 29 bérniem (29%) ar
normalu svaru kopg€jais zidiSanas laiks bijis ilgaks par seSiem méneSiem, (sk. 3.6. att.)

statistiska ticamiba p = 0,09.
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3.6.att. Kopgjais zidisanas laiks bérniem ar aptauko$anos un normala svara bérniem

Bérnu skaits gimené

16 bérni (42,1%) ar aptaukoSanos un 23 bérni (23,2%) ar normalu svaru ir vienigie bérni
gimeng, savukart 22 bérni (57,9%) ar aptaukoSanos un 76 bérni (76,8%) ar normalu svaru
dzimusi gimeng, kura ir divi un vairaki bérni (sk. 3.7. att.). Bérni ar aptaukosanos biezak nak

no viena bérna gimeném, statistiska ticamiba p = 0,03.
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3.7.att. Bérnu skaits gimené bérniem aptaukoSanos un normala svara bérniem

Bérns péc skaita gimené

22 aptaukojusies berni (57,9%) un 56 bérni ar normalu svaru (56,6%) ir pirmie bérni
gimeng, 18 bérni (43,1%) ar aptaukoSanos un 43 (43,4%) bérni ar normalu kermena svaru ir
vismaz otrie bérni gimené (Sk. 3.8. att.). Statistiski ticamas atSkiribas netika atrastas (p =

0,87).

B Berni ar aptaukosanos

B Normala svara bérni

Procenti

3.8.att. Bérns péc skaita gimené bérniem ar aptauko$anos un normala svara bérniem

Mates smekéesana griitniecibas laika

Aptaukojusos beérnu mates (5,4%) un 9 normala svara bérnu mates (9,1%) griitniecibas laika ir
sméke&jusas, 35 aptaukojuSos bernu mates (94,6%) un 90 normala svara bernu mates (90,9%)
gritniecibas laika nav smék&juSas (sk. 3.9.att.). Statistiski ticamas atSkiribas netika

konstatgtas, p = 0,48.
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3.9.att. Procentualais gadijumu skaits mates griitniecibas laika smékéja bérniem ar

aptaukos$anos un normaila svara bérniem
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Kermena masas indeksa izvértésanas skalu salidzinasana

Populacijas petijuma ieklautie berni tika izverteti pec Starptautiska aptaukosanas darba
grupas izveidotajiem barojuma sliek$ni (The International Obesity Task Force (IOTF)),
Pasaules Veselibas organizacijas izvértéSanas standartiem (The World Health Organization
(WHO)),

Latvijas Beérnu fiziskas attistibas novértéSanas skalas, Amerikas Savienoto Valstu
slimibas kontroles un novérSanas dienesta izstradatie izvértéSanas standartiem (The United
States Centre For Disease Control and Prevention (CDC)) (procentualais visu bérnu

sadalfjums sk. 3.4 tabula)

Populacijas pétijuma grupa ieklautie berni tika izverteti, nemot véra izvertésanas skalu
veidotaju noteiktas robezas. Izvertgjot be&rnus péc Latvijas fiziskas attistibas novertéSanas
kermena masas indeksa izverteéSanas kriterijiem, tika iegiti rezultati — 8,8% jeb 40 bérnu tika
izverteti ka aptaukojuSies, savukart izvertgjot Sos pasus bernus péc Pasaules Veselibas
organizacijas izveidotajiem kermena masas indeksa izvertésanas skalu izvert€sanas kritérijiem
11,6% jeb 53 bérni tika izvertéti ka aptaukojusies. Izvertgjot bérnus péc Amerikas Savienoto
Valstu slimibas kontroles un novérSanas dienesta izveidoto kermena masas izveértéSanas skalu
8,6% jeb 39 beérni tika izverteéti aptaukojusies un izvertgjot beérnus péc aptaukoSanas darba

grupas izveidotajiem barojuma slieksniem tikai 4,0% bérnu tika izvertéti ka aptaukojusies.
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3.4.Tabula

Populacijas petijjuma grupas kermena masas indeksa sadalijums pec IOTF, CDC, PVO,

LV 2007 izverteSanas skalam

Aptaukosanas | Virssvars Normals Svars | Pazeminats
svars

LV 2007
Skaits (procenti) | 40 (8,8%) 175 (38,5%) 100 (22,0) 140 ( 30,7%)
CDC
Skaits (procenti) | 39 (8,6%) 69 (15,2%) 325 (71,4%) 22 (4,8%)
PVO
Skaits (procenti) | 53 (11,6%) 77 (16,9%) 291 (64,0%) 34 (7,5%)
IOTF
Skaits (procenti) | 18 (4,0%) 75 (16,5%) 362 (79,5%)

Izvertgjot bernus pec Latvijas fiziskas attistibas novertéSanas kermena masas indeksa
noteiktajiem izverteéSanas kriterijiem 38,5% bérnu ir noteiks virssvars, ko izverte, ja bérna
kermena masas indekss ir mazaks par 97 percentili un liekaks vai vienads ar 65 percentili.
Savukart normala svara b&rnu ir tikai 22,0%, to izverte, ja bérna kermena masas indekss ir
liekaks par 35 percentili un mazaks par 65 percentili. Veicot izmainas izvertéSanas sadalijuma
un izvertejot beérnu kermena masas indeksu virs 85 percentilei un mazaku par 97 percentili,
bérnu novertgjot ar virssvaru, [idz ar to populacijas pétijuma grupa 19,74% bernu tiek izverteti
ar virssvaru. Savukart izmainot normala svara sadalfjumu, no ieprieks€jiem normals svars tiek
1zvertets, ja kermena masas indekss ir lielaks par 35 percentili un mazaks par 65 percentili
mainot to pret 15 1idz 85 percentilei, populacijas pétijuma grupa 59, 21% bernu tiek noverteti

ar normalu kermena svaru.

Bérnu kermena masas indeksa sadalijuma péc LV, IOTF, CDC un PVO izvértéSanas

skalam, nemot véra bérna vecumu ir att€lots 3.5 tabula.
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3.5 Tahula

Pétijuma ieklauto bernu KMI procentualais sadalijums pec IOTF, CDC, PVO, LV

izvértesanas skalam, péc bérnu vecuma

Vecums CDC IOTF PVO LV
AptaukoSanas 15,4 7,70 15,7 11,5
Virssvars 3,80 115 7,70 26,9
6 gadi
Normals svars 65,4 80,8 61,3 15,4
Pazeminats svars | 15,4 15,3 46,2
Aptauko$anas 5,36 2,40 5,90 4,40
Virssvars 15,6 12,7 19,0 37,5
7 gadi
Normals svars 73,2 84.9 67,3 25,5
Pazeminats svars | 5,84 7,80 32,6
Aptauko$anas 10,6 5.20 16,8 12,4
Palielinats svars 17,2 20.6 17,2 41,7
8 gadi
Normals svars 70,3 74,2 60,2 19,6
Pazeminats svars | 1,90 5,80 26,3
Aptauko$anas 12,5 0,00 12,5 12,5
Palielinats svars 0,00 18.8 0,00 25,0
9 gadi
Normals svars 75,0 81.2 75,0 25,0
Pazeminats svars | 12,5 12,5 37,5

Bérniem ar aptaukoSanos, palielinatu svaru un normalu svaru, izveértgjot péc katras

izverteSanas skalas, tika aprékinats videjais KMI, lai uzskatami redzetu atSkiribas izvertejot

beérnu KMI, péc dazadam KMI izveértéSanas skalam.
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3.5. Tabula

Kermena masas indeksa (kg/mz) sadalijums visiem pétijuma ieklautajiem beérniem

(videjais + SN) izvértejot pec CDC, IOTF, PVO un LV KMI izvértéSanas skalam

KMI KMI bérniem ar KMI bérniem ar
aptaukojuSiem | palielinatu svaru normalu svaru.
bérniem
CDC 22,0+1,9 19,0+ 1,0 15,9+1,2
IOTF 234+1,9 19,8 + 1,1 15,7+1,5
PVO 21,6 1,8 18,5+0,8 15,7+ 1,1
LV 22,1+1,8 17,9+ 1,1 159+04

Statistiski tika aprékinatas atSkiribas, izvert€jot KMI, bérniem ar aptaukoSanos. KMI
tika izvertets, salidzinot katru izvertéSanas skalas vidéjo KMI ar citam izvertéSanas skalam.
Statistiski ticamas atSkiribas iegiitas salidzinot IOTF un CDC izvertéSanas skalas, ka art
salidzinot PVO un IOTF , un salidzinot LV un IOTF izvértéSanas skalas, p<0,05. legiitie

rezultati atainoti 3.6. tabula.

3.6. tabula

KMI atSkiribas salidzinot dazadas izverteSanas skalas bérniem ar aptaukoSanos.

(statistiski ticamas atSkiribas, izmantojot t- testu, atzimetas ar *)

CDC IOTF PVO
IOTF | p <0,017*
PVO |p=024 p < 0,001*
LV | p=0,95 p<0,016* |p=0,20

Tika salidzinats arT vid€jais KMI bérniem ar palielinatu kermena svaru. Salidzinot to ar

citam izvertéSanas skalam. Statistiski ticamas atSkiribas tika ieglitas salidzinot visas
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izvert€Sanas skalas salidzinot KMI bérniem ar palielinatu kermena svaru. rezultati att€loti
3.7. tabula.

3.7. tabula

KMI atSkiribas salidzinot daZadas izvertéSanas skalas bérniem ar palielinatu

svaru.(statistiski ticamas atSkiribas, izmantojot t- testu, atzimétas ar *)

CDC I0TF PVO

IOTF | <0,0001*

PVO | 0,0003* <0,0001*

LV <0,0001* |<0,0001* |<0,0001*

Lai izvertétu atSkiribas dazadas vecuma grupas tika salidzinats sadalijums 6 gadus
veciem berniem, pe&c barojuma izvert€Sanas. Statistiski ticamas atSkiribas (p<0,01) tika

iegiitas salidzinot LV izvértéSanas skalas ar starptautiski piepemtam izvértéSanas skalam (sk.
3.8. tabula).

3.8. tabula

Atskiribas starp dazadam izvertéSanas skalam 6 gadus veciem bérniem

CDC I0OTF PVO

IOTF | p=0,41

PVO |p=095 |p=0,36

LV | p=0,001* |p=001* |p=0,01*

Procentualais sadalijums 6 gadus veciem bérniem ar aptaukoSanos, virssvaru un normala

un pazeminata svara bérniem attélots 3.10 attela.
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3.10. Attéls. Petijuma ieklauto 6 gadus vecu bérnu KMI skaitliskais sadalijums péc IOTF,
CDC, PVO, LV izvértesanas skalam

Izvertgjot 7 gadus vecu bérnu sadalijumu pa barojuma pakapém, tika iegiitas statistiski
ticamas atSkiribas salidzinot LV izvértéSanas skalas ar starptautiski pienemta ka ari PVO
saltdzinot ar IOTF un IOTF salidznot ar CDC izvertésanas skalam (p<0,05). Dati apkopoti
3.9 tabula.

3.9. tabula

Atskiribas starp dazadam izveértéSanas skalam 7 gadus veciem bérniem

CDC I0OTF PVO

IOTF | p=0,04*

PVO |p=0,61 p=0,01*

LV p<0,0001* |p<0,0001* |p<0,0001*

Procentualais sadalijums 7 gadus veciem bérniem ar aptaukoSanos, virssvaru un normala

un pazeminata svara bérniem attélots 3.11 attela.
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3.11 att. Pétijuma ieklauto 7 gadus vecu bérnu KMI skaitliskais sadalijums péc IOTF, CDC,

PVO, LV izvértéSanas skalam

Salidzinot 8 gadus vecums bérnu sadalijjumu pa barojuma izvertéSanas skalam,
statistiski ticamas atSkiribas ir starp LV un starptautiski piepemtam skalam un PVO
izvertéSanas skalam salidzinot tas ar CDC un IOTF, statistiskas atSkiribas att€lotas 3.10

tabula.. Statistiskas atsSkiribas skatit 3.10. tabula.

3.10. tabula

Atskiribas starp dazadam izvertéSanas skalam 8 gadus veciem bérniem

CDC |IOTF PVO

IOTF | p=0,11

PVO |p=004* |p=0,001*

LV | p<0,0001* | p<0,0001* | p<0,0001*

Procentualais sadalijums 8 gadus veciem b&rniem ar aptaukoSanos, virssvaru un normala

un pazeminata svara bérniem attélots 3.12 attela.
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3.12 Att. Péttjuma ieklauto 8 gadus vecu bérnu KMI sKkaitliskais sadalijums péc IOTF,

CDC, PVO, LV izvertésanas skalam

Procentualais sadalijums 9 gadus veciem bérniem ar aptaukoSanos, virssvaru un normala

un pazeminata svara berniem att€lots 3.13 attela.
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3.13 Att

. Petijuma ieklauto 9 gadus vecu bernu KMI skaitliskais sadalijums péc IOTF,

CDC, PVO, LV izvertesanas skalam

Izvertejot bernus pec Latvijas fiziskas attistibas novertéSanas kermena masas indeksa

noteiktajiem izvert€sanas kriterijiem 38,5% bernu ir noteiks virssvars, Ko izvertg, ja bérna
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kermena masas indekss ir mazaks par 97 percentili un liekaks vai vienads ar 65 percentili.
Savukart normala svara bérnu ir tikai 22,0%, to izverte, ja bérna kermena masas indekss ir
liekaks par 35 percentili un mazaks par 65 percentili. Veicot izmainas izverteéSanas sadalijuma
un izveértgjot beérnu kermena masas indeksu virs 85 percentilei un mazaku par 97 percentili,
bérnu novertgjot ar virssvaru, [idz ar to populacijas pétijuma grupa 19,8% bérnu tiek izverteti
ar virssvaru. Savukart izmainot normala svara sadalijumu, no iepriek§€jiem normals svars tiek
izvertéts, ja kermena masas indekss ir lielaks par 35 percentili un mazaks par 65 percentili
mainot to pret 15 lidz 85 percentilei, populacijas petijuma grupa 60,7% bernu tiek novertéti ar

normalu kermena svaru.
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Citokinu petijuma grupas rezultati

Citokinu petijuma tika ieklauti 100 b&rni ar aptaukosanos, vidgjais vecums 11,2 gadi (£3,33),

ar vidéjo augumu 1,53 (£0,18)m, un vidgjo svaru 66,6 (£23,0)kg un vidgjo KMI 27,5 (+4,62)

(kg/m?), un iegiitie rezultati tika salidzinati ar kontroles grupu. (sk. 3.11 tabulu)

Citokinu petijjuma grupas antropometrisko datu raksturojums

Gadijuma grupa

Kontroles grupa

(SN) (*SN)
N 100 100
Vecums (gadi) 11,243,33 19,1+0,54
Svars (kg) 66,6423,0 60,1+7,79
KMI (kg/m?) 27,5 +4,62 21,241,95

P&tijuma ieklautiem bérniem ar aptaukoSanos tika noteiktas INF-y, IL-10, IL-1 B, IL-6, IL-8,

TNF-0, leptina koncentracija asins seruma, iegitie rezultati tika salidzinati ar kontroles grupu,

attéloti 3.12 rabula.
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3.12 tabula

Citokinu koncentracija seruma gadijuma grupa pret kontroli

Gadijuma Kontroles p vértiba
(#SN) (&SN)
N=100 N=100
INFy 8,29 (+ 15,5) 5,01(x 10,1) <0,0001
IL-10 27,2 (£58,1) 3,4(£0,7) <0,0001
IL-1p 3,32 (£ 1,0) 3,20 (= 0,0) >0,05
IL-6 12,0 (£ 72,5) 3,20 (£ 0,0) <0,0001
IL-8 67,4 (+ 50,9) 139,7 (+28,1) >0,05
TNF-a 9,25 (£ 6,2) 9,59 (+ 4,6) >0,05
Leptins 29,2 (£ 5,6) 5,88 (£ 0,5) <0,0001

Lai noteiktu, vai ir saistiba cirkulgjoso citokinu koncentracijai un lickas kermena masas

bérniem ar aptaukoSanos, tika veikta Spearman korelacijas analize. Tika iegtti rezultati, ka

pastav korelacija IL-6 koncentracijai un liekajai kermena masai.(sk. Tab. 3.13.)

3.13 tabula

Korelacijas koeficients un statistiska ticamiba citokiniem un procentuali liekai

kermena masai bérniem ar aptaukosanos

Spearman korelacija liekas p-vertiba Spearman
kermenas masas % korelacijai
IFNy 0,03 0,74
IL-1p 0,18 0,08
IL-6 0,21 0,03
IL-10 0,11 0,29
TNF 0,00 0,99
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Gengétiskas pétijuma grupas rezultati

Petijuma ieklautie bérni ar aptaukosanos kopuma 94 b&rni. Bérnu vidgjais vecums 11,3
+ 3,2 gadi. Mazaka svara vertiba gadijuma grupa bija 16 kg, un lielaka svara vértiba bija 122
kg. Mazaka KMI vértiba gadijuma grupa bija 20,22 kg/mz, savukart lielaka vertiba bija 40,76
kg/mz. Plasak antropometriskie dati un kliniskie parametri to vidgjas vertibas un standarta

novirzes redzami 3.14 tabula.

3.14. tabula

Antropometriskie dati un kliniskie parametri aptaukojuSiem bérniem

Pazime N Vidgja vertiba+ SN
Vecums (gadi) 94 11,3+3,2
Augums (m) 94 1,53+0,18
Svars (kg) 94 66,4 + 23,0
KMI (kg/m?) 94 27,6 + 4,7
Vidukla apkartmeérs (cm) 83 84,8+ 11,7
Gurnu apkartmers (cm) 83 97,6 £ 13,7
Vidukla — gurnu attieciba 83 0,87 +£0,07
Glikoze (mmol/L) 90 4,89 + 0,64
Insulins (WU/mL) 86 13,1 £32,5
C-peptids (ng/mL) 86 3,61 +3,59
Holesterins (mmol/L) 89 4,22 +0,81
Trigliceridi (mmol/L) 86 1,41 £0,63
ABL-holesterins (mmol/L) 87 1,26 £ 0,28
ZBL holesterins (mmol/L) 87 2,32 +£0,77

74



Analizgjot viena nukleotida polimorfisma genotipu frekvencu sadali b&rniem ar
aptaukoSanos un kontroles grupai PSMAG6 rs2277460 c.-110C>A polimorfisms statistiski
ticamas atSkiribas neuzradija (p=0,74). Statistiski ticamas atskiribas netika atrastas art PSMAG
rs1048990 c.-8C>G polimorfismam salidzinot gadijuma un kontroles grupu (p=0,43).
Savukart PSMA3 c. 543+138G>A polimorfisms statistiski ticamas atSkiribas tika konstatétas
(p=0,0008). (Skatit 3.15 tabulu)

3.15 tabula

Viena nukleotida polimorfisms genotipu frekvencu sadale bérniem ar aptaukoSanos (n=94)

un kontroles grupai (n=191)

Genotipesanas rezultati

Géns SNP

Geno | Skaits (n) Biezums(%)
tips

Apt | Kontro | Apt Kontro | p OR | CI

le le 95%
PSMAG | c.- CcC 83 166 88,3 86,9 0,74 0,89 | 0,43-1,85
110C>A

CA 11 25 11,7 13,1
AA 0 0 0 0

c.-8C>G | CC 78 158 83,0 82,7 0,43 1,08 | 0,59 -1,97

CG 14 32 14,9 16,8
GG 2 1 2,1 0,5
PSMA3 | c. GG 35 102 37,2 53,4 0,0008 | 1,24 | 0,85-1,8
543+13
8G>A GA 54 66 57,5 34,6
AA 5 23 53 12,0

Apt — bérni ar aptaukoSanos
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Tika izdaliti bérni ar aptaukoSanos gimenes anamnézé un bez aptaukoSanas gimenes

anamnéz€. Abu grupu antromometriskie parametri atainoti 3.16 tabula.

3.16 tabula

Antropometriskie dati un kliniskie parametri aptaukojusSiem bérniem, ar

aptaukoSanos gimenes anamnézeé un bez aptaukoSanas gimenes anamnéze

Ar aptaukoSanos gimenes Bez aptaukos$nas gimenes
Pazime anamneze anamneze
Vidgja vertiba + | Bemi  ar | Vidgja vertiba + | Beérni ar
SN aptauko SN aptauko$
Sanos (n) anos (n)

Vecums (gadi) 11,1+34 59 11,6 £3,2 32
Augums (m) 1,53+0,19 59 1,52+0,18 32
Svars (kg) 67,8 £23,9 59 64,8 £222 32
KMI (kg/m?) 228+ 13,2 59 19,9 + 12,4 32
Vidukla apkartmérs (cm) 86,1 11,7 53 82,6 £11,7 29
Gurnu apkartmeérs (cm) 98,3+ 13,4 53 96,1 +14,4 29
Vidukla — gurnu attieciba | 0,88 + 0,07 53 0,86 + 0,06 29
Glikoze (mmol/L) 4,97 +0,71 56 4,73 £ 0,51 32
Insulns (pU/mL) 3,52 +3,05 55 3,85+4,51 30
C-peptids (ng/mL) 24,1+ 35,5 54 21,7+27,7 31
Holesterins (mmol/L) 420+0,73 57 4,27 +0,96 30
Trigliceridi (mmol/L) 1,44 + 0,62 56 1,36 £ 0,66 29
ABL-holesterins (mmol/L) | 1,25 + 0,29 57 1,25+0,27 29
ZBL holesterins (mmol/L) | 2,29 + 0,66 57 2,39+ 0,98 29
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Tika analizéts viena nukleotida polimorfismu biezums bérniem ar aptauko$anos gimenes
anamnéz€ PSMAG géna divu analiz&to viena nukleotida polimorfismu biezums salidzinot ar
kontroles grupu saistibas netika atrastas (p>0,05). Savukart PSMA3 viena nukleotida
polimorfisma saistiba ar aptaukos$anos gimenes anamnézé tika konstatéta statistiska ticamiba,

(p=0,0002). Iegiitie rezultati tika apkopotu 3.17. tabula.

3.17 tabula

Viena nukleotida polimorfisms genotipu frekvenc¢u sadale bérniem ar aptaukosanos

gimenes anamnéze un kontroles grupai

Genotipésanas rezultati
Gens SNP Geno- | skaits (n) biezums (%)
tips
APT | Kontro | APT Kontro | P OR | CI
le le 95%
PSMAG | c.- CcC 51 166 86,4 86,9 0,93 0,96 | 041 -
110C>A 2,26
CA 8 25 13,6 13,1
AA 0 0 0 0
C.- CcC 49 158 83,0 82,7 0,86 0,99 | 045 -
8C>G 2,16
CG 10 32 17,0 16,8
GG 0 1 0 0,5
PSMA3 | c. GG 19 102 32,2 53,4 0,0002 | 0,32 | 0,17 -
543+13 0,60
8G>A GA 38 66 64,4 34,6
AA 2 23 3,4 12,0

Apt — bérni ar aptaukoSanos
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3.18. tabula ir att€loti rezultati salidzinot bérnus bez aptauko$anas gimenes anamnéze ar

kontroles grupu.
3.18 tabula

Viena nukleotida polimorfisms genotipu frekvenc¢u sadale bérniem bez aptaukoSanas

gimenes anamnézé un kontroles grupai

Genotipésanas rezultati

Geéns SNP

Geno- | skaits (n) biezums (%) skaits (n)
tips

APT | Kontro | APT Kontro | P OR | CI

le le 95%
PSMAG6 | c.- CcC 29 166 90,6 86,9 0,56 | 1,46 | 0,41-5,14
110C>A

CA 3 25 9,4 13,1
AA 0 0 0 0

c.-8C>G | CC 26 158 81,2 82,7 0,03 | 1,32 | 0,43-4,04

CG 4 32 12,5 16,8
GG 2 1 6,3 0,5
PSMA3 | c. GG 16 102 50,0 53,4 0,77 | 0,80 | 0,36-1,77
543+138
G>A GA 13 66 40,6 34,6
AA 3 23 9,4 12,0

3.19. tabula tiek plasak analizétas at$kiribas bérniem ar aptauko$anos gimenes anamnéze
un bez aptaukoSanas gimenes anamnéz€. Berni tiek sadaliti Cetras vecuma grupas un tiek

analiz€ts auguma garums, kermena svars, kermena masas indekss, un vidukla apkartmers.
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3.19 tabula

Gadijuma grupas antropometrisko parametru (a) un arteriala asinsspiediena (b) videjas

vértibas bérniem ar aptaukosSanos gimenes anamnézé un bez aptaukoSanas gimenes anamnéze

a. Antropometriskie parametri

Pazime Vecuma | Ar aptaukoSanos gimenes Bez aptaukos$nas gimenes
grupa anamneze anamneze
(gadi) e o e o _ .
Vidgja vertiba+ | Bérniar | Vidgja vertiba + Bérni ar
SN aptauko SN aptauko$anos
$anos (n)
(n)
Auguma 1-4 1,02 +0,04 2 0,87 = 0,00 1
garums (m)
5-8 1,31 £ 0,09 12 1,28 £0,01 2
9-12 1,55+0,10 27 1,52 +0,11 18
13-17 1,68 +0,10 18 1,63 +£0,11 11
Svars (kg) 1-4 245+ 6,4 2 16,0 +0,0 1
5-8 42,7+9,2 12 39,5+2,1 2
9-12 692+17,2 27 59,4+15.8 18
13-17 87,1 £19,5 18 82,8 +18,1 11
KMI (kg/m?) | 1-4 23,6 £4.,5 2 21,1+0,0 1
5-8 248+3,2 12 243+1,0 2
9-12 28,3+4,3 27 25,1+£3,5 18
13-17 30,5+4,8 18 31,0+4,7 11
Vidukla 1-4 61,5+6,4 2 55,0+ 0,0 1
apkartmers
(cm) 5-8 76,8 + 6,7 12 74,0 £ 0,0 2
9-12 89,5+9,3 24 80,9 +9,1 16
13-17 91,3+ 10,9 15 89,8+ 11,1 10

Bérniem ar aptaukosanos tika izmerits ar1 netieSais arterialais asinsspiediens, izvertgjot

to péc bérniem noteiktam vecuma normam, novirzes no tam netika konstatetas.
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b. Arterialais asinsspiediens

Vecuma Ar aptaukosanos gimenes Bez aptaukos$nas gimenes
grupa Pazime anamnéeze anamnéeze
(gadi) (asinsspiediens) Vidgja Bérni ar Vidgja vértiba Bérni ar
vertiba + SN | aptaukosanos + SN aptauko
(mm Hg) (n) (mm Hg) Sanos (n)
1-4 sistoliskais 95+7 2 90+0 1
diastoliskais 65+7 2 60+0 1
5-8 sistoliskais 110+20 12 105+ 7 2
diastoliskais 64 +9 12 70+ 0 2
9-12 sistoliskais 112+15 27 109 £ 15 18
diastoliskais 68+ 10 27 6711 18
13-17 sistoliskais 122+ 18 18 129 £ 15 10
diastoliskais 74+ 13 18 79+ 10 10

Tika analiz€ts genotipa saistiba ar antropometriskajiem parametriem un vielmainas

parametriem PSMAG6 rs2277460 (c.-110C>A), tomér statistiski ticamas atSkiribas netika

atrastas. Antropometriskie parametri un vielmainas parametri att€loti 3.20 tabula.
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3.20 tabula

PSMAG rs2277460 (c.-110C>A) viena nukleotida polimorfisma genotipa saistiba ar

antropometriskajiem un vielmainas parametriem (vidéja vertiba + SE)

Pazime cC CA AA
Skaits (n) 83 11 0
Vecums (gadi) 11,3+0,4 11,23+ 0,8 0
Auguma garums (m) 1,52 £ 0,02 1,54+0,38 0
Svars (kg) 66,1 + 2,60 69,1 +£5,93 0
KMI (kg/m?) 274+0,52 | 28,8+ 1,41 0
Vidukla apkartmers (cm) | 84,9 +£1,39 84,3 +£3,09 0
Gurnu apkartmeérs (cm) 97,7+ 1,64 96,7 + 3,30 0
Vidukla gurnu attieciba | 0,87 £ 0,01 0,87 + 0,03 0
Glikoze (mmol/L) 4,90 + 0,07 4,77+ 0,25 0
C-peptids (ng/mL) 3,65+0,42 | 3,36+ 0,89 0
Insulms (pU/mL) 24,0 3,95 17,3 +5,20 0
Holesterins (mmol/L) 4,23 +0,09 4,16 +0,19 0
Trigliceridi (mmol/L) 1,43 +£ 0,08 1,27 +0,11 0
ABL-holesterins 1,27 +£ 0,03 1,17 +£ 0,07 0
(mmol/L)

ZBL holesterins | 2,30 + 0,09 2,43+0,15 0
(mmol/L)

Analizg&jot PSMAG rs1048990 (c.-8C>G) genotipus, statistiski ticamas atSkiribas starp
genotipiem netika konstatetas (p>0,05).
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3.21 tabula

PSMAG rs1048990 (c.-8C>G) viena nukleotida polimorfisma saistiba ar

antropometriskajiem un vielmainas parametriem (vidéja vértiba + SE)

Pazime CcC CG GG
Skaits (n) 79 14 1
Vecums (gadi) 11,3+0,34 | 11,6 +1,00 1.1+£0
Auguma garums (m) 1,53+0,02 | 1,53+0,05 | 0.87+0
Svars (kg) 66,7+2,41 | 68,6+7,62 16,00
KMI (kg/m?) 27,6050 |282+1,60 |21,14+0
Vidukla apkartmers (cm) 85,0+1,33 | 86,7+3,62 | 5500
Gurnu apkartmérs (cm) 979+1,55 199,2+4,30 | 62,00
Vidukla gurnu attieciba 0,87+0,01 |0,87+0,02 | 0.88+0
Glikoze (mmol/L) 4,88 +0,07 |500+0,17 |4,00+0
C-peptids (ng/mL) 3,76 £0,45 |2,97+041 | 0,580
Insulins (nU/mL) 243+4,04 | 16,9 +2,81 2,00+0
Holesterins (mmol/L) 428 +0,09 |3,92+0,29 |3,40=+0
Trigliceridi (mmol/L) 1,37+ 0,07 | 1,64+0,26 1,58+ 0
ABL-holesterins (mmol/L) 1,27+0,03 | 1,2+0,08 0,96 +0
ZBL holesterins (mmol/L) 2,37+0,09 |2,05+0,26 1,70+ 0

Analizéjot PSMA3 (C. 543 138 G>) rs2348071 antropometrisko parametru un
vielmainas parametrus, statistiski ticamas atSkiribas tika konstatétas salidzinot ZBL-

holesterinu Iimenus (p<0,05), iegttie dati pakopoti 3.22. tabula.
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3.22 tabula

PSMA3 (C. 543 138 G>) rs2348071 viena nukleotida polimorfisma saistiba ar

antropometriskajiem un vielmainas parametriem (vidéja vertiba = SE)

Pazime GG GA AA

Skaits (n) 35 54 5

Vecums (gadi) 10,6 £ 0,51 11,5+0,46 13,3 +1,16
Auguma garums (m) 1,49 £ 0,27 1,54 £ 0,03 1,61 £0,08
Svars (kg) 61,3+3.32 68,8 + 3,26 77,0 £13.6
KMI (kg/m?) 26,8 +0,72 28,0 £ 0,65 28,4 +2.91
Vidukla apkartmérs (cm) 82,7+1,94 86,1 £13,8 86,3 +5,84
Gurnu apkartmérs (cm) 942 +228 99,8 £1,99 96,7 +£9.,68
Vidukla gurnu attieciba 0,88 + 0,01 0,87 £ 0,01 0,90 + 0,03
Glikoze (mmol/L) 4,75+ 0,10 4,98 + 0,09 4,83 +£0,22
C-peptids (ng/mL) 3,22 +0,43 3,95 £0,60 2,22+ 0,06
Insulins (pU/mL) 20,9 +4,86 25,5+2,29 143 £ 1,54
Holesterins (mmol/L) 4,33 +0,15 4,10+ 0,10 5,06 +£ 0,44
Trigliceridi (mmol/L) 1,48 £ 0,12 1,37 £ 0,09 1,30+ 0,27
ABL-holesterins (mmol/L) 1,26 = 0,05 1,26 + 0,04 1,26 £0,15
ZBL holesterins (mmol/L) 2,40+ 0,16* 2,20 £ 0,09* 3,31 +£0,45%*

*p< 0,05
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Diskusija

Si darba galvenais mérkis bija noteikt palielinata svara biezumu no 6 lidz 9 gadus
veciem b&rniem Latvija, ka arT pétit iesp&jamos genétiskos faktorus un iekaisuma mediatoru

limenus bérniem ar palielinatu svaru salidzinajuma ar kontroles grupas raditajiem.

Populacijas pétijuma grupas analize

Iegiitie dati populacijas pétijuma grupa, kura tika ieklauti 455 bérni, liecina, ka 38,5%
b&rnu ir ar virssvaru un 8,8% bérnu ir ar aptaukosSanos, ta tad kopa 47,3% ar palielinatu svaru,
kas tiek vértéts ka salidzino$i augsts raditajs, izvertgjot bérnus péc Latvijas bérnu fiziskas

attistibas kermena masas indeksa novértéSanas skalas.

Latvija vel nav veikts petijums, kura tiktu atseviSki analiz€ti iesp&jamie aptaukoSanas
riska faktori. Analiz&jot dzimSanas svaru, statistiski ticams rezultats masu datos netika iegiits
(p = 0,30), pretgji zinatnicka Padez veiktaja pétijuma, kura tika atklata saistiba bérna
dzimSanas svaram un aptaukoSanas attistibu, jo lielaks bérna dzimS$anas svars, jo augstaks
risks aptaukoSanas attistibai vé&laka dzives posma [83]. Ari citi zinatnieki pétot bérna
dzim$anas svaru secindja, ka liels dzimSanas svars palielina aptaukoSanas attistiSanas risku
velaka dzives posma [170, 171]. Iesp&jams, atskirigie rezultati ir izskaidrojami ar citiem
faktoriem, kuru rezultata pétijuma ieklautajiem b&rniem attistijies palielinatais kermena svars
un aptaukoS$anas, pieméram, pétijuma ieklauto bérnu atskirigo genétisko fona vai apkartgjas

vides ietekme (iegttie faktori) uz bérnu aptaukoSanas attistiSanos.

Parbaudot citus aptaukoSanas riska faktorus, literatiiras dati liecina, ka palielinats svars
viena gada vecuma ir saistits ar aptaukosanas attistiSanos velaka dzives perioda [100]. Tomér
misu iegiitie dati nesasniedza statistisku ticamibu $adai sakaribai (p = 0,26). ZidiSana ar kriti,
péc literatiiras datiem, neatklaja statistiski ticamus rezultatus [83, 100], kas noraditu saistibu
ar aptaukoSanas attistiSanos vélaka dzives perioda. Sikak petot zidiSanu ar kriiti, gan kriits
zidiSanas ilgumu (vienigais kaloriju avots), gan kop€jo kriits zidiSanas ilgumu (laiks, kura
bérns san€ma gan piebarojumu, gan zidiSanu ar kriiti), saistibas ar aptaukoSanos netika
konstatetas [172]. ArT musu veiktaja petijuma netika statistiski apstiprinatas saistibas bérnu
zidiSanai ar kraiti (p = 0,07) ka arT kop€jais zidiSanas laiks (p = 0,09) un aptaukoSanas, tomer

tendences §ini virziena nevargja nepamantt.
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Analizgjot bérnu skaitu gimené un saistibu ar aptaukoSanas attistiSanos musu iegttie dati
(p = 0,03) neatskiras no literatiira publicétiem datiem [83], laujot mums secinat, ka bérnu
skaits gimené ir saistits ar aptaukoSanas risku, izmantojot Latvijas izvert€Sanas skalu.
Statistiski ticamas tendences netika konstatétas analiz€jot ka iesp&jamo aptaukosanas risku,
kur§ bérns ir péc skaita gimené (p = 0,87), turklat Sie icgutie dati neatSkiras no literattra

aprakstitiem [83].

Darba netika konstatgta saistiba smék&Sanai griitniecibas laika un aptaukosSanas attistibai
velaka vecuma (p = 0,48). Arl citos pétijumos netiek minétas statistiski ticamas atskiribas
palielinata svara attistibai vélakos dzives gados un mates smékésanai griitniecibas laika [100].
Tomer ir arT pret&ji petjjumi, pieméram Mendez et al sava pétjjuma atklaja, ka smekesana
gritniecibas laika, Tpasi griitniecibas pirmaja trimestr, ir saistita ar palielinatu aptaukoSanas

risku vélaka dzives perioda [173].

Kermena masas indeksa izvertéSanas skalu salidzinasanas analize

Izvertgjot palielinata svara biezumu atSkiribas, lietojot dazadas starptautiski atzitas
kermena masas izveértéSanas skalas un Latvijas fiziskas novertéSanas skalas Latvijas b&érnu
populacija, tika izmantoti populacijas petijuma sakuma iegitie dati (455 b@rni). Izvertgjot
b&rnu aptaukosanas biezumu péc IOTF izvertesanas skalam apkopotos datos tika aprékinats,
ka 16,5% no pétijuma icklautajiem b&rniem ir ar virssvaru un 4,0% bérnu ir ar aptaukoSanos.
Salidzinot ar Portugalé veikto pétijumu, kura tika secinats, ka 7 11dz 9 gadus veciem bérniem
kopuma Portugalé aptaukoS$anas un virssvara biezums ir 40%, savukart [174], Latvija

salidzinosi retak ir virssvars un aptaukosanas.

Jau publicetos pétijumos ir zinots par statistiski ticamam atskirtbam starp starptautiskam
izvertesanas skalam dazadas populacijas [126, 175, 176]. Daudzas valstis ir izveidotas
konkrétas valsts raksturigas populacijas izvertéSanas skalas. Ir vairakas publikacijas, kuras
zinots par statistiski ticamam atSkiritbam salidzinot starptautiskas izvert€Sanas skalas ar
viet§jam izvert€Sanas skalam [127, 177]. Viens izskaidrojums ir, ka starptautiski atzitas
izvertéSanas skalas tika veidotas apkopojot datus no lieliem populacijas pétijumiem, kuros

ieklauti bérni no dazadam pasaules valstim vai b&rni ar atsSkirigu etnisku piederibu.

Salidzinot kermena masas indeksu bé&rniem dazados pé€tijumos, kuri veikti dazadas
valstis, bitiski, lai kermena masas indekss biitu izvertéts péc vienadam izvertésanas skalam,
pretgja gadijuma iegiito rezultatu interpretacija varetu but loti klidaina. Musu pétijuma
rezultati apstiprindja atSkiribas starp starptautiskam izvertéSanas skalam un vietgjam skalam.
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Salidzinot un izvertéjot kermena masas indeksu bérniem ar aptaukoSanos péc dazadam
izvertesanas skalam — CDC, IOTF, PVO, LV tika novérotas biitiskas savstarpgjas atskiribas.
Izvertgjot bernu kermena masas indeksu péc CDC izverteéSanas skalam, vidgjais kermena
masas indekss (+SN) bija 22,0 + 1,9 kg/m?, savukart izvértgjot pec IOTF — 23,4 + 1,9 kg/m?,
péc PVO bernu kermepa masas indekss bija 21,6 + 1,8 kg/m? bet izvertgjot pec LV
izvertéSanas skalam 22,1 + 1,8 kg/mz. Tas norada, ka ir ievérojamas atskiribas, izvertgjot

bérnu aptaukosanos péc dazadam izvertésanas skalam.

Izvertejot 455 beérnu kermena masas indeksu péc IOTF izverteSanas skalas 4,0% beérnu
tika noverteti ka aptaukojusSies, savukart 16,5% bé&rnu bija ar virssvaru. Turpreti izvert€jot
bernus peéc PVO izveértésanas skalas, 11,6% b&rnu tika novertéti ka aptaukojusies, un 16, 89%
ar virssvaru. Izvertgjot beérnu kermena masas indeksu peéc CDC izvertesanas skalas, ka
aptaukojuSiem tika noveértéti 8,6%, un 15,2% tika izverteti ar virssvaru. Tos pasus b&rnus
izvertgjot péc LV kermena masas indeksa izvertésanas, skalas tika secinats, ka 8,8% bérnu ir
aptaukojusies, un 38,5% bérnu ir ar virssvaru. Tik atSkirigi rezultati tiek iegtti, jo atSkirigi
tiek noteikta aptaukosanas un virssvars. PVO aptauko$anas tiek noteikta, ja bérna kermena
masas indekss, péc PVO izveidotajas skalas ir >97 percentilém, savukart izvértéjot beérnu péc
CDC izvertésanas skalam, aptaukoSanas tiek noteikta, ja bérna kermena masas indekss ir 95
percentiles un vairak, turpreti péc LV kermepa masas indeksa izverteSanas skalas
aptaukosanas tiek noteikta, ja berna kermena masas indekss ir vairak par 97 precentili.
Atskiras ari virssvara definé$anas percentiles. Virssvars tiek noteikts, ja bérna KMI ir no 85 —
95percentilei, izvertgjot péc CDC izveértésanas skalam. Savukart bérnus izvert§jot peéc LV
izvertéSanas skalam, bérnam ir virssvars, ja bérna KMI ir no 65 lidz 97 percentilei. Ar to
dalgji var izskaidrot, faktu, ka 15,2% no b&rniem ir ar virssvaru izveértgjot bérnus péc CDC
izverteSanas skalam, savukart peéc LV izveérteSanas skalas izvertgjot, 38,5% berniem ir

virssvars.

Latvijas bérnu fiziskas attistibas novertéSanas kermena masas indeksa izvert€Sanas skala
b&rnu ka aptaukojusos izverte, ja bérna kermena masas indekss ir vienads vai lielaks par 97

percentiles, procentuali 8,8%.

Savukart ar virssvaru bérni ir izverteti, ja bérna kermena masas indekss ir lielaks vai
vienads par 65 percentili un mazaks par 97 percentili, procentuali 38,5%. Sads procentualais
virssvaru bérnu skaits ir kritiski liels. Starptautiskam kermena masas indeksa izvert€Sanas
skalam virssvara robezvértibas ir attiecigi Pasaules Veselibas organizacijai < 97 - > 85
percentilei, un Amerikas Savienoto Valstu slimibas kontroles un novérSanas dienesta
noteiktas robezvertibas virssvaram b&rniem < 95 - > 85 percentile kermena masas indekss
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attiecigi péc bérna vecuma un dzimuma. Iesp&jams, ir nepiecieSams mainit robezvertibas
kermena masas indeksa izvert€Sanai. Mainot robezvertibas percentilém, kuras atbilst
virssvaram b&rniem zemako robezvértibu paaugstinot 1idz 85 percentilei, procentualais bérnu
skaits ar virssvaru samazinas lidz 19,8%, kas atbilst gandriz pusei no ieprieks izvertetiem

38,5% bérnu ar virssvaru, 1idz ar to vairs nav tik kritisks. (sk.4.1.tabulu)

4.1.Tabula

Latvijas bérnu fiziskas attistibas novértéSanas kermena masas indeksa izvértéSana paslaik

lietota un jauna

Aptaukojusies | Virssvars Normals svars | Zems svars
LV 2007 | 40 (8,8%) 175 (38,5%) 100 (22,0%) 140 ( 30,7%)
>97 proc. <97 - >65 proc. | <65 - >35 proc. | Zem 35% proc.
LV 2014 | 40 (8,8%) 90 (19,8%) 305 (67,0%) 20 (4,4%)
Virs 97 proc. | 85-97 proc. 85- 3 proc. Zem 3 proc.

Mainot robezvértibu virssvara izvertéSanai, mainas arl normala svara robezv&rtibas.
Izvertejot bernus pec Latvijas Bérnu fiziskas attistibas novertéSanas kermena masas indeksa
1zvert€Sanas noteiktajam robezvertibam, kuras paredz, ka normals svars bérniem ir, ja vinu
kermena masas indekss ir robezas <65 - >35 percentilei, un procentuali miisu p&tijuma tie ir
tikai 22,0% bérnu. Tas ir mazs procentualais skaits normalam svaram. Turpreti Pasaules
Veselibas organizacijai normala svara beérni, kuriem kermena masas indekss ir < 85 > 5
percentilei, kas miisu pétamas grupa ir attiecigi 64,0% no pétijuma iesaistitajiem bérniem. Sis
procentualais skaits ir mazak apSaubams. Amerikas Savienoto Valstu slimibas kontroles un
noveérsanas dienesta noteiktas robezvértibas normalas svaram tiek noteiktas <85 - >5, kas
atbilst arT Pasaules Veselibas organizacijai normala svara robezveértibam, tomér procentualais
beérnu skaits izvert€jot kermena masas indeksu pé€c Amerikas Savienoto Valstu slimibas
kontroles un novérSanas dienesta noteiktas robezvertibam ir 71,4%. Atskiribas procentos ir
skaidrojamas ar atskirigiem b&rniem, ar atskirigu etnisko piederibu un genétisko ietekmi, kuru

datus apkopojot tika izveidotas kermena masas indeksa izvert€Sanas skalas. Lidz ar to rodas
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ierosinajums ari Latvijas Bérnu fiziskas attistibas noveértéSanas kermena masas indeksa
izvertéSanas noteiktajam robezvertibas mainit, normalu svaru nosakot, ja kermena masas
indekss ir no 85 lidz 3 percentilei, kas miisu pétijuma grupa ieklautiem bérniem biitu 67,0%,
un tas veért€§jams ka normals raditajs. Attiecigi zems svars miisu pétamaja grupa biitu tikai

4,4%, berni, kuru kermena masas indekss ir zem 3 percentiles.

Izvertejot dazadas etniskas grupas lietojot noteiktas izvertéSanas skalas, kuras veidotas
apkopojot dazadu populaciju datus, iegiitie rezultati ir neviennozimigi. Kermena uzbiive
atSkiras dazadam etniskam grupam [178-180]. Svarigi bérnu kermena uzbivi izvertét péc
vietgjas populacijas un etniskas piederibas pielagotam izvert€Sanas skalam. IzvertéSanas
skalam jabiit cik vien iesp&jams objektivam un javert€ b&rna uzbiive ne tikai attiecigi péc
vecuma un dzimuma, bet arT npemot veéra bérna etnisko piederibu, lai noteiktu p&c iespg&jas
precizaku diagnozi un, nepiecieSamibas gadijuma, uzsaktu arstéSanu. Etniska piederiba ir
nozimiga pazime, veidojot izveérte€Sanas skalas. Statistiski ticamas atSkiribas, kuras tika
noverotas misu pétijuma, izvert§jot vienus un tos pasus bérnus péc dazadam izvert€Sanas

skalam, to neparprotami apstiprina.

Latvijas iedzivotaju populacija ir diezgan homogena péc etniskas piederibas. Biitu
nepienemami izvertét bernu KMI lietojot izvertéSanas skalas, kuras ir veidotas apkopojot
Afrikas izcelsmes amerikanus vai bérnus no Dienvidaustrumu Azijas. Lielaka dala Latvijas
iedzivotaju ir Eiropeldi, izvertgjot KMI lietojot izvertésanas skalas, kuras veidotas populacijas
pétijumos, kuros iesaistiti ne tikai Indoeiropiesi, bet citu izcelsmju bérni, sekas var bit

nepreciza izvertéSana un no tas izrietosa diagnostika.

ASV Endokrinologu biedriba (Endocrine Society) kliniskajas vadlinijas ir ieklavusi
ieteikumu, kur§ nosaka, ka tikai aptaukojusies bérni ir jaarsté medikamentozi, ar to domajot,
ja KMI ir vismaz 95-ta percentile, attiecigi péc dzimuma un vecuma. Endokrinologu biedriba
iesaka izmantot CDC izvert€Sanas standartus. No miisu pétijuma ieklautajiem bé€rniem,
1zvertgjot tos peéc CDC izvertéSanas skalam 6 gadu veciem b&rniem, 15,4% ir aptaukojusies,
savukart izvertgjot beérnus péc LV izvertéSanas skalam — 11,5% bérnu ir aptaukojusies, un
IOTF — 7,7% beérnu ir aptaukojusies. P&c etniskas piederibas veidojot CDC izverteésanas
skalam tika ieklauti 62% ne spanu izcelsmes baltadainie, 15% ne spanpu izcelsmes
melnadainie, 18% spanu izcelsmes, 4% aziatu un 1% Amerikas indianu [181]. Savukart
Latvijas populacija lielakais vairakums ir baltadaini (Eiropiskie), pretstata ar Amerikas loti

neviendabigai populacijai.

Biitiska nozime starptautiskam izveértéSanas skalam ir plasos peétijumos, kuros tiek

ieklauti un salidzinati dazadas etniskas piederibas bérni, un tiek analiz€tas pasaules bérnu
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tendences, bérnu kermena uzbtvé un barojuma. CDC, IOTF un PVO izveidotie izvertéSanas
standarti daudzos pasaules regionos ir pieméroti, sakara ar izplatito iedzivotaju migraciju.
Tomér etniski homogénas apvidos daudz piemérotaki, biitu viet€jiem iedzivotajiem pielagotas

izverteSanas skalas.

Izvertejot bernu kermena svaru, ar lielu piesardzibu ir jaizv€las, vispiemérotako no
pieejamam izvérteSanas skalam, lai izvairitos no kltidainiem secinajumiem un neadekvatas
terapijas izv€les, uzstadot be&rnam neprecizu diagnozi. Janem veéra ar1 bérna individualitate un

genctiska parmantotiba, uztura ipatnibas, kas summgjoties veido lieka svara attistiSanos.

Citokinu petijuma grupas rezultatu analize

Ir zinams, ka aptaukoSanas ir tieSi saistita ar paaugstinatu iekaisumu procesu organisma,
bez vienlaicigi noritoSas infekcijas [182]. M@s pétijam vai pastav saistiba bérniem ar

aptauko$anos un zemas intensitates iekaisuma procesu organisma.

Misu veiktaja pétijuma gadijuma grupas vidgjais vecums ir 11,2 + 3,33 gadi, savukart
kontroles grupas vidgjais vecums ir 19,1 + 5,54 gadi. Sadas vecuma atskiribas ir pielaujamas,
jo jau publicgtos p&ttjumos ir pieradits, ka veseliem individiem citoktnu koncentracija seruma
neatSkiras [183]. Lidz ar to ir pielaujams $adas vecuma atskiribas gadijuma un kontroles
grupai. Turklat, izv€loties normala svara bérnus, lidziga vecuma, nav iesp&jams prognozet,
vai pubertates vecuma Siem normala svara b@rniem neattistisies aptaukoSanas. Tas varétu

veicinat maldigu rezultatu iegtiSanu.

Interferons gamma palielinot makrofagu aktivaciju un veicinot citu citokinu
producésanu ir iesaistits zemas intensitates iekaisuma [184]. Pastav saistiba zemas intensitates
iekaisumam bérniem aptaukoSanos un INFy, b&rniem ar aptaukoSanos INFy koncentracija
seruma ir augstaka[185]. Misu pétijuma $T saistiba tika apstiprinata, beérniem ar aptaukosanos
INFy koncentracija seruma ir statistiski ticami augstaka, salidzinot ar normala svara kontroles grupu
(p<0,0001). Tomér izvértejot iespgjamo korelaciju INFy koncentracijai un procentuali liekajai
kermena masai, saistiba netika atklata. Iespgjams, korelacija netika atklata, d€] neliela aptaukoSanas
ilgums vai aptaukosSanas pakapes. lesp&jams INFy koncentracija palielinatos ja aptaukosSanas butu
ilgaka.

Jau iepriek§ publicéts IL-10 seruma koncentracija b&rniem un pusaudziem ar
aptaukosSanos ir statistiski ticami augstaka salidzinot rezultatus ar normala svara vienaudZiem
[186]. ArT m&s novérojam b&rniem ar aptaukosanos statistiski ticami augstaku koncentraciju

seruma, salidzinot ar normala svara jaunieSiem (p<0,0001). Pretstata korelacija IL-10
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koncentracijai seruma un procentuali liekajai kermena masai korelacija netika konstatéta, ka
iemesls, iesp&jams, lidzigi ka INFy gadijuma neilgais aptaukoSanas stavoklis vai neparak liela

aptaukoSanas pakape.

Interleikina 6 koncentracija seruma pozitivi korel€ ar aptaukoSanos [187]. Interleikins 6
koncentracija seruma strauji pazeminas, samazinoties pacienta svaram, ar to pieradot cieSo
saistibu IL-6 saistibai ar aptaukoSanos un iekaisuma procesu. Spanija veiktaja pétijuma
pacientiem ar aptaukoSanos pirms bariatriskas operacijas tika noteikta IL-6 koncentracija, un
atkartoti 12 ménesSus péc operacijas noteica IL-6 koncentraciju, tika noteiktas statistiski
ticamas atSkiribas. IL-6 koncentracija, samazinoties KMI, bija statistiski ticami
pazeminajusies, ka ar atklaja IL-6 citkoina korelaciju ar kermena masas indeksu [188]. Yeste
veiktaja pétijuma tika atklata pozitiva IL-6 un aptaukoSanas, ka ari IL-6 glikozes intolerances
korelacija bérnu un pusaudzu populacija [189] Ari misu veiktaja pétijuma b&rniem ar
aptaukoSanos statistiski ticami augstaka IL-6 koncentracija seruma salidzinot ar kontroles
grupu (p<0,0001), laujot secinat IL — 6 saistibu ar aptaukoSanos bérniem. Turklat p&tot IL-6
un procentuali lieka kermena masas atklajam korelaciju, lai gan vaja tomér korelacija tika
atklata, 1idzigi ka ieprieks Gallistl veiktaja pétijuma tika atklats, ka IL-6 korale ar KMI [190].
Lai gan misu pétjuma IL-6 citkotnam un procentuali liekas kermena masas b&rniem
korelacija ir vaja, ir svarigi turpinat pétit So saistibu, lai pilnigak izprastu molekularos

mehanismus, kuri izskadro zemas intensitates ickaisumu un aptaukoSanos.

Tumora nekrozes faktors alfa koncentracija seruma ir palielinata b&rniem ar
aptaukoSanos un tai ir pozitiva korelacija ar kermena masas indeksu [191]. Tomér misu
pétijuma, salidzinot TNFa seruma koncentraciju bérniem ar aptaukoSanos un kontroles grupai
netika iegti statistiski ticamas atSkiribas (p= 0,38). Kaut ir publicéti arT pret&ju rezultatu
pétijumi, kuros tika atklats, ka bérniem ar normalu svaru cirkulgjosa TNFa koncentracijas ir
augstakas salidzinot koncentraciju bérniem ar aptaukosanos [192]. Pétot TNFa koncentraciju

un procentuali lieko kermena masas korelacija netika atklata.

Intelekins 1 beta (IL-1 B) koncentracijas seruma bérniem ar aptauko$anos un kontroles
grupai statistiski ticamas atsSkiribas netika konstatétas (p=0,25). Ari Jung veiktaja petijjuma
interleikina 1 beta koncentracija pusaudziem ar aptaukoSanos bija zem noteikSanas robezas
[53]. Gan musu veiktaja petijuma, gan citos public€tos pétijumos netika ieglts statistiski

ticams rezultats, atSkiribas netika atklatas [53].

Zinatnieka Tam veiktaja p&tijuma tika atklats, ka IL-8 koncentracija seruma b&rniem ar
aptaukosanos ir augstaka ka bérniem bez aptaukosanas [193]. Savukart Kim veiktaja p&tijjuma

ne tikai tika atklats, ka IL-8 koncentracija ir statistiski ticami augstaka individiem ar
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aptaukoSanos, salidzinot tos ar kontroles grupu, bet ar1 IL-8 koncentracija pozitivi korel&ja ar
kermena masas indeksu [56], tadejadi pieradot saistibu IL-8 un aptaukosSanas attistibu. Toméer
misu veiktaja pétijuma netika ieguti atSkirigi rezultati, kontroles grupai interleikina

koncentracija seruma ir augstaka salidzinot ar bérniem ar aptaukosanos (p>0,05).

Citokinu nozimigumu aptaukoSanas procesa pierada pétijums, kura atklats, ka
aptaukojusies pacienti, kuri zaudgja svaru (vismaz 10% no svara) izmantojot dazadas metodes
( dictu, fiziskas aktivitates, gan di€tu, gan fiziskas aktivitates vai kirurgiski), tika atklats, ka
citokinu koncentracijaa ir statistiski ticami zemakas, salidzinot ar pirms svara zaudZSanas

periodu [194]. Tadejadi pieradot citokinu nozimi aptaukoS$anas procesa.

Seruma leptina koncentracija ir saistita ar aptaukosanos [195]. legtitie rezultati ir lidzigi
ka ieprieks publicétie [196]. Pétijumos tika salidzinati bérni ar aptaukos$anos ar normala svara
bérniem ka ar1 pieaugusie ar aptaukoSanos tika salidzinati ar normala svara pieaugusajiem,
tika iegiita statistiski ticami rezultati, ka leptina koncentracija individiem ar aptaukoSanos ir
augstaka, salidzinot ar normala svara individiem. Tika salidzinati ari citi parametri, un iegtita
pozitiva korelacija seruma leptinam un holesterinam, trigliceridiem un zema blivuma
lipoproteineim. P&tot antropometriskos parametrus tika iegtita korelacija ar kermena masas
indeksu [197]. Masu veiktaja pétijuma iegtitie rezultati liecina, ka statistiski ticami b&rniem ar
aptaukoSanos ir augstaka leptina koncentracija seruma salidzinot ar kontroles grupu

(p<0,0001). Tas liecina par leptina saistibu ar aptaukoSanos.

Misu pétijuma més veicam ar1 korelacijas analizi citokinu koncentracijai un bérnu
procentuali liekajai kermena masai. Statistiski ticamu rezultatu veicot korelacijas analizi mes
teguvam IL-6 citokinu analiz€jot. Tas vél vairak lieck domat, par interleikina 6 nozimi

aptaukoSanas patogenéze.

Geneétiskas pétijjuma grupas rezultatu analize

Misu darba tika pétitas iesp&jamas saistibas bérnu aptaukoSanai un PSMA6 (c.-
110C>A), PSMAG (c.-8C>G) PSMA3 (c. 543+138G>A) SNP. Sie 14 hromosomas géni tika
izveleti npemot vera ieprieks publicétos petijumus, kuros statistiski ticami rezultati pieradija
otra tipa cukura diab&tam saistibu ar izmainam proteasomalos génos, ka ari to saistibu ar
palielinatu KMI un aptaukoSanos. Mg&s pétijam proteasomalo génu SNP un to iesp&amo
saistibu poligénas aptaukoSanas attisttba. PSMAG géns tika pétits nemot véra jau ieprieks

veiktos pétijumus [37]. Savukart PSMA3 géns tika pétits sakara ar PSMA6 un PSMA3
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mijiedarbibu, saskapa ar GeneCards datubazi un Nacionalo Biotehnologijas centra
informaciju.

Petijums, kura tiek pétiti PSMA3 unPSMAG géni saistiba ar bé&rnu aptaukoSanos vél nav
veikti. Misu pétijuma mes analiz§jam tris lokusu saistibu - PSMA6 ¢.-110C>A, PSMAG c.-
8C>G un PSMAS c. 543+138G>A ar bérnu aptaukoSanos Latvija, ka arT pétijam iesp&jamas

saistibas ar genotipiem un kliniskajiem parametriem.

Misu veiktaja petijuma ka kontroles grupa bérniem ar aptaukoSanos (vidgjai vecums
11,3 + 3,2 gadi) tika izv€l&ta pieaugusu cilvéku grupa (vid&jais vecums 54,8 +18,6 gadi) kura
tika veidota ka Latvijas populacijas genétiska paraugkopa. Kontroles grupa ieklaujot bérnus ar
lidzigu vecumu, nav parliecibas, ka Sie bérni v€lina puberitates posma neaptaukosies, mes
varetu iegit klidainus rezultatus. Savukart ka kontroles grupu izv€loties pieaugusos, kuri nav
aptaukojusSies un ir zinams, ka bérniba vini nav bijusi aptaukojusies, iegiitie rezultati ir ticami.
Cilvekam dzives laika genotips nemainas, ar1 citos jau public€tos pétijumos tika veiksmigi

picauguso kontroles grupa izmantota genétiskos pétijumos bérniem [198, 199].

Polimorfismu biezums PSMAG c.-110C>A g€nam neatskiras no kontroles grupas Iidz ar
to neapstiprinajas SNP saistiba ar bérnu aptaukoSanos. Lidzigi neapstiprinajas ari saistiba
PSMAG6 c.-8C>G ar aptaukoSanos beérniem, un iegtitie rezultati nebija statistiski ticami. Jau
iepriekS veiktajos pétljumos apstiprindjas saistiba ar paaugstinatu proteasomu limeni un

palielinatu risku aptauko$anas attistibai [200].

Ieprieks veiktajos pétijumos [147] tiek noradita saistiba bérnu aptauko$anas un gimenes
iedzimtibai, més vélgjamies pétit iedzimtibas nozimi bérnu aptaukoSanas attistiba. Lai pétitu
iedzimtibas nozimi, més sadalijjam p&tamo grupu divas apakSgrupas — ar aptaukoSanos
gimenes anamnéz€ un bez aptaukoSanas gimenes anamnéze. Informacija par aptaukoSanos
gimenes anamnézé tika iegilita, iztaujajot b&rna aizbildngus par iesp&jamu aptaukoSanos.
PSMAG6 polimorfismu saistiba ar aptaukoSanos gimenes anamnéz€ netika pieradita, savukart
PSMAS3 polimorfismu saistibas ar bérnu aptaukosanos noradija statistiski ticamas atSkiribas
starp kontroles grupu un bérniem ar aptauko$anos. B&rniem ar aptaukoSanos gimenes
anamnéz€ PSMA3 géna GA genotips tika konstatéts 64% gadijumos, salidzinot ar kontroles
grupu, kura GA genotips tika konstatéts tikai 35% gadijumos, to ta var secinat, ka GA

genotipam iesp&jams ir saistiba aptaukosSanas genétisko etiologijas mehanismu attistiba.

PSMAS géna saistibu ar aptaukosSanos attistibu pierada analiz&jot PSMA3 géna genotipu
biezums bérniem ar aptauko$anos bez aptaukoSanas gimenes anamnézg, Siem bérniem GA

genotipa biezums tika konstatéts 41% gadijumos salidzinot kontroles grupai 35% gadijumos.
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Statistiski ticamas atSkiribas bérniem bez aptaukoSanas gimenes anamnéze salidzinot ar
kontroles grupu netika atklatas. Iesp&ams genotipu biezumu atSkiribas b&rniem ar
aptaukoSanos gimenes anamnéz€ un bez aptaukos$anas gimenes anamnézg ir skaidrojamas, ar
iesp&jami atskirigo etiologisko faktoru aptaukoSanas attistiba, b&rniem ar aptaukoSanos
gimenes anamnézé ka etiologiskais faktors aptaukosanas attistiba ir parmantotiba un bérniem
bez aptaukoSanas gimenes anamnézeé aptaukosanas attistiba ka etiologiskais faktors doming
apkartgjas vides faktoru negativa ietekme veicinajusi aptaukoSanas attistiSanos. PSMA3
genotipa SNP izmainas ir parliecino$as un izskaidro aptaukoSanas etiologijas hipotézi,
analiz€jot SNP biczumu PSMA6 c.-8C>G bérniem ar aptauko$anos gimenes anamnézé
neatklajam statistiski ticamas atSkiribas salidzinot ar kontroles grupu. Tomér svarigi ir
uzsvert, ka bérnu sadalijums divas apaksgrupas — aptaukosSanos gimenes anamnéz€ un bez
aptaukoSanas gimenes anamnézg, tika veikts balstoties uz atbildém, kuras intervétajam
atbildéja pétijuma iesaistitais vai vina aizbildnis. Lidz ar to iesp€jamas ir ari kliidainas
atbildes, kuras rastos neobjektivas radinieku izvértéSanas un citu subjektivu faktoru dél.
Objektivitates un pieradijumu trikumu dé&l, atbildot uz jautajumu par iesp&jamu pirmas un
otras pakapes radinieku iesp&amu aptaukoSanos, un nespg&ju parbaudit atbildes, uz kuram
balstoties bérni tika sadaliti daivas apakSgrupas, iegtie rezultati tomér ir javerté ar zinamu

piesardzibu.

Pretstata PSMA3 génu lokusiem, PSMAG c.-110C>A lokusiem netika atklatas statistiski
ticamas atSkiribas ne p&tamai grupai, ne petamo grupu sadalot apakSgrupas (ar aptaukoSanos
gimenes anamnéz€ un bez aptaukos$anas gimenes anamnézg). Lidz ar to var secinat, ka 14
hromosomas PSMAG c.-110C>A nav saistibas ar aptaukoSanos bérniem visai kolekcijai
kopuma, netika konstatétas saistibas arT apakSgrupas (ar aptaukoSanos gimenes anamnézeé un

bez aptaukoSanas gimenes anamngzg).

Jau sen ir zinams, ka palielinats KMI bérniba ir ciesi saistits ar palielinatu koronaras
sirds slimibu pieaugusa vecuma un ir saistits ar palielinatu akiita koronara sindroma risku
[137-139, 201]. Agrak publicéta pétijuma tika atklata saisttba PSMAG rs1048990 and PSMAG6
rs12878391 lokusu SNP ar miokarda infarktu un koronaro artériju slimibu [202].

Zinatnieki, petot 16 hromosomu atklaja nozimigas genotipa asociacijas ar svaru, KMI,
vidukli, vidukla-auguma attiecibu [25]. Misu veiktaja p&tijuma netika atklatas saistibas SNP
biezumam un svaram, KMI, vidukla apkartméram, gurnu apkartméram vidukla-gurnu
attiecibai, glikozei, c-peptidam, insulinam, holesterinam, trigliceridiem vai augsta blivuma
lipoproteiniem, pétot tris génus 14 hromosoma. Tomér tika atklatas saistibas starp
polimorfismu biezumu PSMA3 lokusos ar zema blivuma lipoprotetnu ITmeniem. Palielinats
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ZBL holesterins ir saistits ar dislipidémiju, insulina rezistenci un kardiovaskularo slimibu, kas
ir izplatits visceralas aptaukoSanas gadijumos [203]. Kaut gan miisu pétijuma ieklautiem
b&rniem nebija diagnosticets otra tipa cukura diabéts, un lipidu ITmeni bija normas robezas, ka
arT bérniem netika konstatétas kardiovaskularas patologijas ( piem., visi pétijuma ieklautie
bérniem tika konstatéta normotensija, t.i. netika parsniegta 95ta percentilei sistoliska vai
diastoliska asinsspiediena, attiecigi vecuma auguma un dzimuma). P&tfjuma ieklauto bérnu
svara pieaugums bija salidzinoSi nesens (gadi) salidzino$i pieauguso vecuma kad
aptaukosSanas ir ilgusi gadus desmitiem, Iidz ar to art dislipidémija ir jau attistijusies. Tomer
nemot veéra izteikto aptaukoSanos pétijuma iesaistitajiem beérniem, ir skaidrs, ka nakotné
attistisies dislipidémija. Cik mums zinams, lidz Sim nav veikts p&tijums SNP saistibas ar
aptaukosanos bérniem analiz€jot saistibas proteasomalo g€nu saistibas ar lipoproteinu
limeniem. Misu rezultati rada nepiecieSamibu nakotné veikt petijumus, kuri pétitu saistibu
PSMAS3 polimorfismiem un ZBL holesterina limeniem, p&tot gan to attistiSanos, gan klinisko

nozimi, gan to attistisanos.

Misu pétijuma iegitie rezultati uzskatami pierada saisttbu PSMA3 c. 543+138G>A
SNP un aptaukoSanas bérniem Latvija. Rezultati raksturo nozimigu saistibu starp proteasomu
génu uzbtvi un tauku uzkrasanos, iesp&jamais etiologiskais mehanisms vél joprojam paliek
neskaidrs, jo nevienam no citiem salidzinatajiem kliniskajiem parametriem, kuri varétu bt
saistiti ar aptaukosanos, netika atklatas saistibas. Ka vienigais iznémums ir PSMA3 géna SNP
saistiba ar ZBL holesterina Itmeniem. Lai arT iesp&jams ka PSMA3 géns ir iesaistits ZBL
holesterina limenu regulacija, un $adas genétiski regulétas izmainas ZBL Iimenos var tikt
saistitas ar dislipidémiju ka nozimigako faktoru aptaukoSanas etiologija, un tomér ir paragri

apgalvot, ka izmainas ZBL Iimenos ir iesaistiti miisu p€tamas grupas aptaukoSanas attistiba.

Misu pétijums atklaj saistibas starp SNP PSMAS lokusa un aptaukos$anos bérniem, un
ticamiba bija v&l augstaka bérniem, kuriem bija aptauko$anas gimenes anamngzg.

Nakotn€ buitu nepiecieSams proteasomalos g€nus saistiba ar bérnu aptaukoSanos pétit
plasakas populacijas.

Bérnu aptaukoSanas nopietni ietekmé veselibu un talakas dzives kvalitati. Izvertgjot
bérna aptaukoSanos, butiski ir ripigi izveértét katru bérnu individuali, gpemot véra bérna

gimenes un dzives anamnézi, izvertét uztura un fizisko aktivitasu paradumus.
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Secinajumi

1. P&c Latvijas bérnu kermena masas indeksa izveértéSanas skalas aptaukoSanas b&rniem
Latvija ir noverojama 8,8% gadijumos un vienigais bérns gimené ir identificéts ka argjais

riska faktors (p=0,03).

2. Beérnu aptaukoSanas procentualas atSkiribas starp Latvijas un starptautiskas kermena
masas izvert€Sanas skalam ir saistitas ar atSkirigajam pienpemtajam normam kermena masas

izvertésanas skalas (p=0,01).

3. Beérniem ar aptauko$anos ir novérojama palielinata iekaisuma mediatoru 1L-6, IL-10,
TNFy un leptina koncentracija asinis (p=0,001), ka arT tika atklata IL-6 un bérnu adipozitates

korelacija.

4. Beérniem ar aptaukoSanos ir genctiskas izmainas 14. hromosoma, viena nukleotida
polimorfisms PSMA3 c. 543+138 G>A ir saistits ar palielinatu bérnu skaitu ar aptaukosanos

Latvijas populacija.
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Praktiskas rekomendacijas

1. Gimenes arstiem un pediatriem ikgad€jas veselibas parbaud€s visiem berniem
jaaprékina un jaizverte kermena masas indekss bérniem, tomeér ir butiski, lai bérnu kermena
masas indeksa izvert€Sana nenoritétu tikai mehaniski, bet tiktu izveértéts kop€jais beérnu

veselibas stavoklis, lai izvairitos no kliidainas diagnostikas un liekas terapijas nozimesanas.

2. Saskana ar miisu pétijuma iegtitajiem rezultatiem salidzinot Latvijas b&rnu fiziskas
attistibas kermena masas indeksa izveért€Sanas ar starptautiskdm kermena masas izvertéSanas
skalam, butu nepiecieSams mainit Latvijas b&rnu fiziskas attistibas kermena masas indeksa
izverteSanas robezvertibas atbilstoSi starptautiski pienemtam kermepa masas indeksa
robezvertibam — aptaukosanas virs 97 precentiles; virssvars no 85 lidz 97 percentilei; normals
svars no 3 percentiles I[idz 85 percenilei, zems svars Iidz 3 percentilei. Pielidzinot
robezvertibas starptautiskam izveértésanas skalu robezvertibam, tiktu iegiiti ticamaki kermena

masas indeksa izvertéSanas rezultati un objektivak izverteti berni.

3. lIzstradajama programma bérnu aptaukoSanas primarai profilaksei, kas ietver sevi:
riska kontingenta identific€Sanu(riska genotipa nes€ji, be&rnu no gimenu ar aptaukosanos, ka
art ar neveseligiem uztura paradumiem, ka ari nepietickama fizisko aktivitati). Jau pirms
saslim$anas ar aptauko$anOs Siem b&rniem un vigu gimeném javeic apmaciba par veseliga
uztura paradumiem, adekvatu fizisko aktivitati, ka ari javeic kermena masas indeksa un

vispargja veselibas stavok]a meérktiecigs monitorings.
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Rezultatu novitate

1. Pirmo reizi Latvija tika veikts p&tijums par bérnu aptaukosanas incidenci un noteikts

biezakais riska faktors 6-9 gadus veciem bérniem.

2. Noskaidrotas atsSkiribas aptaukoSanas procentualas izmainas salidzinot Latvijas
kermena masas indeksa izveértéSanas skalu un starptautiskas kermepa masas indeksa
izvertéSanas skalas. AtSkiriba ir skaidrojama ar kermena masas indeksa izvértésanas skalu

pamatatskiribam.

3. Tika atklats, ka b&rniem ar aptaukosanos ir palielinata iekaisuma mediatora IL-6, IL-

10, TNFy ka arT leptina koncentracija seruma un IL-6 un bérnu adipozitates korelacija.

4. Pirmo reizi Latvija noteikta 14. hromosomas loma bérnu aptauko$anas patogencze,
izmainas PSMA3 c. 543+138G>A proteasomala geéna Latvijas populacija veicina b&rnu

aptaukoSanas attistiSanos.
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1. pielikums
ANKETA

1. Bérna dzimSanas svars
2. Gritniecibas ilgums
11dz 32 ned lidz 36 ned lidz 38 ned 38-40ned - laicigi

3. Kurs péc skaita gimeng ir Sis bérns?

4. Cik bérni kopa ir gimeng?

5. Bérna mate grutniecibas laika smékeja?

ja ne

6. Bérna svars viena gada vecuma

7. Cik ilgi bérns tika barots ar kriti?

8. Cik ilgi sanéma TIKAI mates pienu:

9. Cik vecs bija berns, kad Jis sakat bernam dot saldumus?
10. Vai jusu bérnam ir bijusi alergija, atopisks dermatits?

ja ne

11. Cik ilgu laiku diena b&rns pie TV pavada:
lidz 30min lidz 1h 1-2h 2-3h vairak par 3h

12. Vai bérns dzivo kopa ar abiem vecakiem?

ja né

13. Cik ilgu laiku diena bérns pie datora pavada:
lidz 30min lidz 1h 1-2h 2-3h vairak par 3h

14. Kurus dzeérienus un cik bieZi lieto Jisu bérns? (atzimgjiet ar skaitliem no 1-5
dz€rienus péc patérina biezuma, kur 1 ir visbiezak lietotais dz€riens un 5 ir reti pateréts
dzeriens. Un ja bérns nelieto kadu no piedavatajiem dzerieniem, tad to atzimgjiet ar X).

Dzeériens Pat
érina
biezums

udens

teja

dzirsktoSie
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dz€rienui (kola,
limonades u.c.)

sulas

piens

15. Kur$ modelis vairak atbilst Jasu gimenei?
e Visi kopa ieturam maltites pie galda
e Visi kopa ieturam maltites pie TV
e Katrs pagem sev un &d kur vélas

e Més neédam kopa, katrs &d, kad grib

16. Cik edienreizes bérnam ir diena?
1-2 3 4 5

17. Bérns ar fiziskam aktivitatém nodarbojas, neskaitot nodarbibas pirmsskolas
izglitibas iestade:

nenodarbojas

katru dienu katru otro dienu divreiz ned¢la reizi nedéla

ir aktivs majas(sporto majas apstaklos)

18. Vai bérns ed brokastis?

ja né

19.Vai kadam gimeng ir palielinats kermena svars?
mammai tetim vecmammai vectévam

braliem/masam nav nevienam

20. Vai Jusu gimeng pastav atalgojumu sistéma?

Ja, par izdaritiem darbiem bérns sanem saldumus

ja, par izdaritiem darbiem bérns var pavadit laiku pie TV un/vai datora
ja, par izdaritiem darbiem bérns var iet ara spéléties

ja, cits variants ..................

né, atalgoums sist€éma miisu gimeng nepastav.
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21. Cik biezi Jisu bérns lieto uztura zemak minétos produktus? (atbildes atzimgjiet ar

X)

atru
dienu

3
reizes
nedela

2
reizes
nedela

1
reizi
nedela

2
reizi
menesi

1
reizi
meénesi

darzeni

augli

desa un/ vai cisini

saldéta
(pusfabrikati)

partika

"Fast food" (burgeri,
hotdogi, kartupeli fr1 u.c.)

kartupelu ¢ipsi

Sokolades batonini

Smalkmaizites, bulcinas

Paldies!
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2. pielikums Latvijas bérnu fiziskas attistibas zénu KMI novérté€Sana no 2 lidz 18

gadiem [119]

Zenu KMI procentilu karte

no 2 lidz 18 gadiem
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3. pielikums Latvijas b&rnu fiziskas attistibas meitenu KMI noveértéSana no 2 lidz 18

gadiem [119]

Meitenu KMI procentilu karte
no 2 Iidz 18 gadiem
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4. pielikums IOTF KMI barojuma slieksni palielinata svara un aptaukoSanas

izvert€Sanai zE€niem un meiteném vecuma no 2 Iidz 18 gadiem. (Cole et al., 2000)

Body mass Index 25 ka/m® Body mass Indax 30 ky'm?
Age (years) Males Females Males Females
2 18.41 18.02 0.0 19.81
25 18.13 17.76 19.80 19.55
a 17.89 17.56 19.57 19.36
35 17.69 17.40 19.39 19.23
4 17.55 17.28 19.29 19.15
45 17 47 1718 19.26 19,12
5 17.42 17.15 19.30 1917
85 17.45 17.20 10.47 19.34
3] 17.55 17.34 19.78 19.65
6.5 17.71 17.53 2023 20.08
T 17.92 17.75 20.63 20.51
75 18.16 18.03 .09 21.01
a 18.44 18.35 21.60 M .57
a5 18.76 18.69 217 2218
a 19.10 19.07 2T 22.81
a5 19.46 19.45 339 2346
0 19.84 19,86 24.00 2411
1035 20.20 20.29 2457 2477
11 20,55 .74 2510 2547
115 20.89 .20 25.58 26.05
12 21.22 21.68 26.02 26.67
125 21.56 2214 26.43 27.24
13 21.91 2258 26.84 27.7T6
135 22.27 2298 2725 28.20
14 22.62 2334 2783 28.57
145 22 .96 23,66 2798 28.87
15 23.20 304 28.30 29,11
155 23.60 2417 28.60 29,20
16 23.90 2437 8.88 2043
1635 2418 2454 14 29.56
7 24 46 2470 et b 29,60
175 2473 2485 =70 29,84
18 25 25 30 aa
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5. pielikums CDC KMI izvértésanas skalas z&€niem no 2 lidz 20 gadiem [124]

2 to 20 years: Boys MAME
Body mass index-for-age percentiles RECORD #
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6. pielikums CDC KMI izvértésanas skalas meiteném no 2 Iidz 20 gadiem [124]

2 to 20 years: Girls NAME
Body mass index-for-age percentiles RECORD #
Date Age Weght | Stume B Commenis
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7. pielikums WHO KMI izvérté$anas skalas zéniem no 5 lidz 19 gadiem [122]
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8. pielikums WHO KMI izvértésanas skalas meiteném no 5 lidz 19 gadiem [122]
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