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Îêñèä àçîòà (NO) ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ñèëüíåéøèõ âàçîäèëÿ-
òîðîâ. Åãî àêòèâíûé ñèíòåç ïðîèñõîäèò íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ðà-
íåâîãî îòâåòà, à òàêæå ïðè âîñïàëåíèè. Ôóíêöèÿ NO çàêëþ÷à-
åòñÿ â ëîêàëüíîé âàçîäèëÿöèè ïðè ïîâðåæäåíèè è âîñïàëåíèè,
÷òî ñïîñîáñòâóåò ïðèâëå÷åíèþ, â òîì ÷èñëå ó÷àñòâóþùèõ â èì-
ìóííîì îòâåòå, êëåòîê è èíèöèàöèè âîñïàëåíèÿ. NO íå èìååò
ðåöåïòîðîâ, íàïðÿìóþ âçàèìîäåéñòâóÿ ñ ðàñòâîðèìîé ãóàíèëàò
öèêëàçîé ãëàäêîìûøå÷íîé êëåòêè ñîñóäà, ïðèâîäÿ ê àêòèâà-
öèè ñèãíàëüíîãî ïóòè âàçîäèëÿöèè. Ïðè ïñîðèàçå âûÿâëåíî
óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ NO â ïàòîëîãè÷åñêèõ òêàíÿõ. Ýòî
âëèÿåò íà ïîñòîÿííîå ïîääåðæàíèå âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà
â ïîðàæ¸ííîé êîæå. Ñåìåéñòâî NO-ñèíòàç âêëþ÷àåò 3 áåëêà:
íåéðîíàëüíàÿ, èíäóöèáåëüíàÿ è ýíäîòåëèàëüíàÿ NO-ñèíòàçû,
êîäèðóåìûå ãåíàìè NOS1, NOS2 è NOS3 ñîîòâåòñòâåííî. Â êî-
æå ýêñïðåññèðóþòñÿ NOS2 è NOS3. Öåëüþ íàøåé ðàáîòû ÿâ-
ëÿëñÿ àíàëèç SNP â ãåíàõ NOS2 (rs2779249, c.-1290G>T, 5’-îá-
ëàñòü) è NOS3 (rs2070744, c.-813C>T, èíòðîí 1) ìåòîäîì ÏÖÐ
â ðåàëüíîì âðåìåíè ñî ñïåöèôè÷íûìè çîíäàìè (ñèíòåçèðîâà-
íû â ÎÎÎ ÄÍÊ-Ñèíòåç). Â ðàáîòå èñïîëüçîâàíû îáðàçöû ÄÍÊ
88 ïàöèåíòîâ ñ ïñîðèàçîì è 349 íåîáñëåäîâàííûõ äîíîðîâ
â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ.

Âûÿâëåííûå ÷àñòîòû àëëåëåé è ãåíîòèïîâ ïðåäñòàâëåíû
â òàáëèöå.

NOS2 Ïàöèåí-
òû

Êîíò-
ðîëü

NOS3 Ïàöèåí-
òû

Êîíò-
ðîëü

Àëëåëü A 0,330 0,294 Àëëåëü A 0,420 0,450

Àëëåëü C 0,670 0,706 Àëëåëü G 0,580 0,550

Ãåíîòèï AA 0,091 0,080 Ãåíîòèï AA 0,000 0,003

Ãåíîòèï AC 0,477 0,427 Ãåíîòèï AG 0,841 0,389

Ãåíîòèï CC 0,432 0,493 Ãåíîòèï GG 0,159 0,103

Äëÿ èññëåäîâàííûõ SNP íå âûÿâëåíî àññîöèàöèé ñ çàáîëå-
âàíèé (p>0,1 âî âñåõ ñëó÷àÿõ).

Ïðè ýòîì íàìè âûÿâëåíî çíà÷èòåëüíî îòêëîíåíèå ÷àñòîò ãå-
íîòèïîâ çàìåíû â ãåíå NOS3 îò ðàâíîâåñèÿ Õàðäè—Âàéíáåðãà:
ïàöèåíòû — 46,32 (p = 0), êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà — 225,86 (p = 0).

Òàêèì îáðàçîì, íàìè íå âûÿâëåíî ñâÿçè èññëåäîâàííûõ çà-
ìåí ñ ïñîðèàçîì, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá îòñóòñòâèè èõ ðîëè
â ïàòîãåíåçå äàííîãî çàáîëåâàíèÿ.

Ðåçóëüòàòû àóòîëîãè÷íîé òðàíñïëàíòàöèè
ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê (ÀÒÃÑÊ)
ó ïàöèåíòîâ ñ ìíîæåñòâåííîé ìèåëîìîé (ÌÌ)
ìîëîæå 65 ëåò â çàâèñèìîñòè îò ðèñê-ñòðàòèôèêàöèè
ïî ìîäèôèöèðîâàííûì øêàëàì
mSMART 1.0 è mSMART 2.0

Ãàðèôóëëèí À.Ä.1, Ìàðòûíêåâè÷ È.Ñ.1, Âîëîøèí Ñ.Â.1,

Ìàðòûíåíêî Ë.Ñ.1, Êóâøèíîâ À.Þ.1,

Ñòåëüìàøåíêî Ë.Â.1, Êëåèíà Å.Â.1, Ñàëîãóá Ã.Í.2,

Êàðÿãèíà Å.Ë.3, Øìèäò À.Â.1, Êóçÿåâà À.À.1,

Áåññìåëüöåâ Ñ.Ñ.1, Àáäóëêàäûðîâ Ê.Ì.1

1 ÔÃÁÓ ÐîñÍÈÈÃÒ ÔÌÁÀ Ðîññèè, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèé-
ñêàÿ Ôåäåðàöèÿ
2 Ïåðâûé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé
óíèâåðñèòåò èì. àêàä. È.Ï.Ïàâëîâà, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèé-
ñêàÿ Ôåäåðàöèÿ
3 Ãîðîäñêàÿ áîëüíèöà ¹15, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèéñêàÿ Ôåäå-
ðàöèÿ

Ó 70% áîëüíûõ ÌÌ âûÿâëÿþòñÿ õðîìîñîìíûå àáåððàöèè,
÷àñòü èç êîòîðûõ èìååò ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå, ÷òî ïîçâîëÿåò
ñòðàòèôèöèðîâàòü áîëüíûõ â îòäåëüíûå ãðóïïû ðèñêà è ïîäáèðàòü

îïòèìàëüíóþ ñòðàòåãèþ ëå÷åíèÿ. Îäíèì èç ìåòîäîâ ýôôåêòèâíîé
òåðàïèè ó áîëüíûõ ÌÌ ìîëîæå 65 ëåò ÿâëÿåòñÿ ÀÒÃÑÊ.

Öåëü — ñðàâíèòü îáùóþ âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ ÌÌ ìîëî-
æå 65 ëåò ñ è áåç ÀÒÃÑÊ ñîãëàñíî ìîäèôèöèðîâàííîé
ðèñê-ñòðàòèôèêàöèè.

Ðåòðîñïåêòèâíî ïðîàíàëèçèðîâàí 121 ïàöèåíò ìîëîæå
65 ëåò (26—65 ëåò, ìåäèàíà — 56 ëåò, ñîîòíîøåíèå ìóæ÷è-
íû/æåíùèíû — 1:1.24). Ãåíåòè÷åñêèå àíîìàëèè âûÿâëÿëèñü
ïðè ðóòèííîì öèòîãåíåòè÷åñêîì è FISH àíàëèçàõ. Ñòðàòèôè-
êàöèÿ ïàöèåíòîâ â ãðóïïû ðèñêà ïðîâîäèëàñü ñîãëàñíî ìîäè-
ôèöèðîâàííîé ìîëåêóëÿðíîé êëàññèôèêàöèè mSMARTmod 1.0
è mSMARTmod 2.0. Â îáåèõ ñèñòåìàõ â ãðóïïó âûñîêîãî ðèñêà
äîïîëíèòåëüíî âîøëè ïàöèåíòû ñ êîìïëåêñíûì õàðàêòåðîì
õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé — 3 è áîëåå õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé.

Â ãðóïïå ïàöèåíòîâ ïîñëå ÀÒÃÑÊ (îäèíî÷íîé èëè òàíäåì-
íîé) (n = 45) 5-ëåòíÿÿ ÎÂ ñîñòàâèëà 92%, à â ãðóïïå áåç ÀÒÃÑÊ
(n = 76) — 86% (p = 0,14). 5-ëåòíÿÿ ÎÂ â ãðóïïàõ ñòàíäàðòíîãî
ðèñêà (mSMARTmod 1.0 è 2.0.) ó ïàöèåíòîâ ñ ÀÒÃÑÊ (n = 34) è
áåç ÀÒÃÑÊ (n = 65) ñîñòàâèëà 87% è 83% ñîîòâåòñòâåííî
(p = 0,68). Â ãðóïïå âûñîêîãî ðèñêà (mSMARTmod 1.0) 5-ëåòíÿÿ
ÎÂ ó ïàöèåíòîâ ñ ÀÒÃÑÊ (n = 11) — 100%, áåç ÀÒÃÑÊ (n = 11)
— 55% (p = 0,04). Ðåçóëüòàòû 5-ëåòíåé ÎÂ (mSMARTmod 2.0)
â ãðóïïå ïðîìåæóòî÷íîãî ðèñêà ó ïàöèåíòîâ ñ ÀÒÃÑÊ (n = 9)
ñîñòàâèëà 100%, áåç ÀÒÃÑÊ (n = 7) — 64% (p = 0,12). Â ãðóïïå
âûñîêîãî ðèñêà (mSMARTmod 2.0) áûëà îöåíåíà òîëüêî 2-ëåò-
íÿÿ ÎÂ ïàöèåíòîâ ñ ÀÒÃÑÊ è áåç, êîòîðàÿ ñîñòàâèëà 100% è
50% ñîîòâåòñòâåííî (p = 0,36).

Îïûò ïðèìåíåíèÿ ìèêðîìàòðè÷íîãî
ýêñïðåññèîííîãî ïðîôèëèðîâàíèÿ
ìàëîãî êîëè÷åñòâà êëåòîê
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Ýêñïðåññèîííîå ïðîôèëèðîâàíèå îòäåëüíûõ êëåòîê ÿâëÿ-
åòñÿ âûñîêîýôôåêòèâíûì ñðåäñòâîì â ïîíèìàíèè ìåõàíèçìîâ
ôîðìèðîâàíèÿ è ðàçâèòèÿ îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ÷åëî-
âåêà. Îäíàêî ïîëó÷åíèå ìàëîãî êîëè÷åñòâà êëåòî÷íîãî ìàòåðè-
àëà è, ñîîòâåòñòâåííî, íåäîñòàòî÷íîé êîíöåíòðàöèè ÐÍÊ ÿâ-
ëÿåòñÿ îñíîâíûì ïðåïÿòñòâèåì äëÿ óñïåøíîé ïîñòàíîâêè ýêñ-
ïðåññèîííîãî àíàëèçà.

Ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó ïðåäëîæåíî íåñêîëüêî ïîäõîäîâ
äëÿ óâåëè÷åíèÿ êîïèéíîñòè îáðàçöîâ ÐÍÊ, áîëüøèíñòâî èç
êîòîðûõ îñíîâàíî íà èñïîëüçîâàíèè òåõíîëîãèè ïîëíîòðàíñê-
ðèïòîìíîé àìïëèôèêàöèè.

Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè ïðèìåí¸í ìèêðîìàòðè÷íûé
ïîäõîä äëÿ ýêñïðåññèîííîãî ïðîôèëèðîâàíèÿ ìàëîãî êîëè÷å-
ñòâà êëåòîê, ðàçðàáîòàííûé â ECCPS Microarray Unit.

Â êà÷åñòâå èññëåäóåìîãî ìàòåðèàëà èñïîëüçîâàëîñü 16 îá-
ðàçöîâ â êîëè÷åñòâå 300—1000 îïóõîëåâûõ êëåòîê, ïîëó÷åííûõ
èç ñðåçîâ îïóõîëè ìîëî÷íîé æåëåçû ñ ïîìîùüþ ëàçåðíîé ìèê-
ðîäèññåêöèè. ÐÍÊ âûäåëÿëàñü ñ ïîìîùüþ RNeasy Micro Plus
Kit (Qiagen) è îöåíèâàëàñü ñ ïîìîùüþ ñèñòåìû àâòîìàòè÷åñêî-
ãî ýëåêòðîôîðåçà 2200 TapeStation (Agilent). Êîíöåíòðàöèÿ
ÐÍÊ âàðüèðîâàëà îò 700 äî 2000 ïã/ìêë, ïîêàçàòåëü RIN — îò 4
äî 8. ÐÍÊ ïîäâåðãàëàñü ïîëíîòðàíñêðèïòîìíîé àìïëèôèêà-
öèè (Ovation PicoSL WTA System V2, Nugen), êîíöåíòðàöèÿ ïî-
ëó÷åííîé êÄÍÊ ñîñòàâëÿëà 70—90 íã/ìêë. Ìå÷åíèå êÄÍÊ
ïðîâîäèëîñü ïîìîùüþ Cy3 (SureTag DNA Labeling Kit, Agilent).
Êîëè÷åñòâî ìå÷åííîé ÄÍÊ âàðüèðîâàëî îò 190 äî 270 íã/ìêë,
êîëè÷åñòâî ìåòêè Cy3 — îò 8 äî 10 ïÌ/ìêë. Âûáîð âàðèàíòà
ìå÷åíèÿ, ðàçðàáîòàííîãî èçíà÷àëüíî äëÿ ìèêðîìàòðè÷íîé
CGH, îáóñëîâëåí ïîëó÷åíèåì â õîäå ïîëíîòðàíñêðèïòîìíîé
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àìïëèôèêàöèè ìîëåêóë êÄÍÊ è, ñîîòâåòñòâåííî, íåâîçìîæ-
íîñòüþ èñïîëüçîâàíèÿ ïðîòîêîëà Low Input Quick Amp Labe-
ling (Agilent), ðåêîìåíäóåìîãî äëÿ ýêñïðåññèîííîãî àíàëèçà.
Ïîëó÷åííûå îáðàçöû ãèáðèäèçîâàëèñü íà ìèêðîìàòðèöàõ Su-
rePrint G3 v2 8x60k (Agilent), ðåçóëüòàòû ñêàíèðîâàíèÿ ïîäâåð-
ãàëèñü ãðèäèíãó, áèîèíôîðìàòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ïðîâîäèëàñü
ñ ïîìîùüþ ïàêåòà ïðîãðàìì R è ðàñøèðåíèÿ LIMMA.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â òåçèñàõ Äåíèñî-
âà Å.Â. è ñîàâòîðîâ.

Îïèñàííûé ìåòîä òàêæå ïîäõîäèò äëÿ ýêñïðåññèîííîãî
ïðîôèëèðîâàíèÿ åäèíè÷íûõ êëåòîê.

Ãåíû áèîãåíåçà ìèêðîÐÍÊ:
èõ âêëàä â ðàçâèòèå íåêîòîðûõ
îíêîóðîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé

Ãèëÿçîâà È.Ð.1, Êóíñáàåâà Ã.Á.2, Êëèìåíòîâà Å.À.1,
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Ïàâëîâ Â.Í.3, Õóñíóòäèíîâà Ý.Ê.1,2
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ã.Óôà, óë.Ëåíèíà, 5

Îíêîóðîëîãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ, íàèáîëåå ÷àñòûìè íîçî-
ëîãè÷åñêèìè ôîðìàìè êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ ðàê ïðåäñòàòåëüíîé
æåëåçû (ÐÏÆ), ïî÷å÷íîêëåòî÷íûé ðàê (ÏÊÐ), ðàê ìî÷åâîãî
ïóçûðÿ (ÐÌÏ), ñîñòàâëÿþò ïî÷òè ÷åòâåðòü âñåõ çëîêà÷åñòâåí-
íûõ íîâîîáðàçîâàíèé ÷åëîâåêà è îñòàþòñÿ îäíîé èç íàèáîëåå
âàæíûõ ïðîáëåì êëèíè÷åñêîé ìåäèöèíû.

Ñ öåëüþ àíàëèçà ðîëè ìèêðîÐÍÊ â ðàçâèòèè ÏÊÐ è ÐÏÆ
ïðîâåä¸í àíàëèç 30 ïîëèìîðôíûõ âàðèàíòîâ â 13 ãåíàõ áèîãå-
íåçà ìèêðîÐÍÊ (GPC1, FAM212B, DDX20, FAM57A, DROSHA,
C5orf22, AGO1, AGO2, RAN, PIWIL1, DICER1, GEMIN4,
DGCR8) ó 233 ïàöèåíòîâ ñ ÏÊÐ (106 ðóññêèõ, 86 òàòàð, 39 áàø-
êèð) è 1042 çäîðîâûõ èíäèâèäîâ (443 ðóññêèõ, 457 òàòàð, 142
áàøêèð), 266 ïàöèåíòîâ ñ ÐÏÆ (141 ðóññêèé, 69 òàòàð è
52 áàøêèð) è 267 çäîðîâûõ ìóæ÷èí (74 ðóññêèõ, 137 òàòàð,
56 áàøêèð) ñ èñïîëüçîâàíèåì TaqMan-òåõíîëîãèè è ñèñòåìû
OpenArray QuantStudio 12K Flex Real-Time PCR. Àññîöèàöèþ
ÎÍÏ ñ áîëåçíÿìè àíàëèçèðîâàëè ïðè ïîìîùè ïàêåòà ïðî-
ãðàìì PLINK 1.07. Ïîïðàâêó íà ìíîæåñòâåííîå òåñòèðîâàíèå
ââîäèëè, èñïîëüçóÿ ìåòîä FDR. Â êà÷åñòâå ñòàòèñòè÷åñêè çíà-
÷èìûõ ïðèíèìàëèñü ðåçóëüòàòû ïðè FDR <0,05.

Äëÿ ìåòààíàëèçà ðåçóëüòàòîâ ïî òð¸ì âûáîðêàì ðóññêèõ,
òàòàð è áàøêèð èñïîëüçîâàëè ïðîãðàììó WinPepi v.11.32. Íàè-
áîëåå âûñîêèé óðîâåíü àññîöèàöèè ñ ðàçâèòèåì ðàêà ïðîñòàòû
âî âñåõ ýòíè÷åñêèõ ãðóïïàõ (ðóññêèå, òàòàðû, áàøêèðû) íàáëþ-
äàåòñÿ ïî ïîëèìîðôíîìó âàðèàíòó rs2292832 (p = 3,4 õ 10–5,
0,002 è 3,4 õ 10–4 ñîîòâåòñòâåííî), ðàñïîëîæåííîìó â ïåðâîì
èíòðîíå ãåíà ãëèïèêàíà 1 (GPC1). Ýòîò ãåí ëîêàëèçîâàí íà
õðîìîñîìå 2. Ïðîòåîãëèêàíû ýêñïðåññèðóþòñÿ íà ïîâåðõíîñòè
êëåòîê ìëåêîïèòàþùèõ è èãðàþò âàæíóþ ðîëü âî âçàèìîäåéñò-
âèè ìåæäó êëåòêàìè, êëåòêàìè è ìàòðèêñîì, à òàêæå ñèãíàëè-
çàöèè. Îáíàðóæåíà òàêæå àññîöèàöèÿ rs595055 â ãåíå AGO1
(p = 0,01) ñ ðàçâèòèåì ÐÏÆ ó áàøêèð, rs1640299 â ãåíå DGCR8
(p = 0,001) ó ðóññêèõ, rs11584657 â ãåíå FAM212B (p = 0,03) è
rs1057035 â ãåíå DICER1 ó òàòàð (p = 0,03 è p = 0,04). Íàèáîëåå
âûñîêèé óðîâåíü àññîöèàöèè ñ ðàçâèòèåì ñâåòëîêëåòî÷íîãî
ðàêà ïî÷êè ó ðóññêèõ è òàòàð âûÿâëåí ïî rs1057035 â ãåíå
DICER1 (p = 3,026 õ 10–5 è 0,03 ñîîòâåòñòâåííî). Ïðè ïðîâåäå-
íèè ìåòààíàëèçà ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ ïîëèìîðôíûõ ëî-
êóñîâ ãåíîâ áèîãåíåçà ìèêðîÐÍÊ ó ðóññêèõ, òàòàð è áàøêèð

îáíàðóæåíû ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó âûáîð-
êàìè áîëüíûõ ÐÏÆ è çäîðîâûõ ïî rs2292832 ãåíà GPC1 è
rs1057035 ãåíà DICER1. Ãåòåðîãåííîñòè ìåæäó âûáîðêàìè ïî
îáîèì ëîêóñàì íå íàéäåíî (I2 = 0,0%, p = 4,376 õ 10–7) è ìåòàà-
íàëèç ïðîâîäèëè ïî ìåòîäó Ìàíòåëÿ—Õåíçåëÿ. Ïî ëîêóñó
rs2292832 ïîêàçàòåëü îòíîøåíèÿ øàíñîâ äëÿ àëëåëÿ
rs2292832*Ò ñîñòàâëÿåò 2,25 (95%CI 1,60—4,21), à äëÿ àëëåëÿ
rs2292832*Ñ — 0,38 (CI95% 0,24—0,62). Â ðåçóëüòàòå ìåòààíàëè-
çà âûÿâëåíû ñòàòèñòè÷åñêè ðàçëè÷èÿ ìåæäó âûáîðêàìè áîëü-
íûõ ÏÊÐ è çäîðîâûõ ïî ïîëèìîðôíîìó ëîêóñó rs1057035 ãåíà
DICER1 (I2 = 0,0%, p = 1,643 õ 10–9), ïîêàçàòåëü îòíîøåíèÿ
øàíñîâ äëÿ àëëåëÿ rs1057035*Ñ ñîñòàâëÿåò 2,13 (95%CI
1,55—2,93), à äëÿ àëëåëÿ rs2292832*Ò-0.47 (CI95% 0,34—0,65).
Òàê, ìåòààíàëèç ïîçâîëÿåò óñòàíîâèòü çíà÷èìîñòü ïîëèìîðô-
íûõ âàðèàíòîâ íåêîòîðûõ ãåíîâ áèîãåíåçà ìèêðîÐÍÊ â ðàçâè-
òèè çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé ÐÏÆ è ÏÊÐ.
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Àòîïè÷åñêèé äåðìàòèò (ÀÄ) — ðàñïðîñòðàí¸ííîå õðîíè÷å-
ñêîå âîñïàëèòåëüíîå çàáîëåâàíèå êîæè, ÷àñòî ïðåäøåñòâóþùåå
àëëåðãè÷åñêèì çàáîëåâàíèÿì. Â ïîñëåäíèå ãîäû ïðèçíàåòñÿ ðîëü
â ðàçâèòèè ÀÄ ãåíîâ öèòîêèíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðàçâèòèè àëëåð-
ãè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ, è òîëë-ïîäîáíûõ ðåöåïòîðîâ, îòâåòñòâåí-
íûõ çà çàïóñê ïåðâè÷íûõ çàùèòíûõ ðåàêöèé âðîæä¸ííîãî èììó-
íèòåòà. Íàìè ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå îäíîíóêëåîòèäíûõ ïîëè-
ìîðôíûõ âàðèàíòîâ (ÎÍÏ) ãåíîâ öèòîêèíîâ IL4, IL4R, IL10,
IL13, TNF, CCL11 è ãåíîâ òîëë-ïîäîáíûõ ðåöåïòîðîâ TLR1,
TLR2, TLR4, TLR5, TLR6, TLR9, TLR10 ó áîëüíûõ ÀÄ è â êîíòðî-
ëüíîé ãðóïïå èíäèâèäîâ èç Ðåñïóáëèêè Áàøêîðòîñòàí. Ãðóïïà
áîëüíûõ âêëþ÷àëà 303 ïàöèåíòà ñ ÀÄ ðàçëè÷íîé ñòåïåíè òÿæå-
ñòè, èìåþùèõ ñîïóòñòâóþùèå àëëåðãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ (ÀÇ) è
áåç íèõ, ðóññêîé (177 ÷åë.) è òàòàðñêîé (126 ÷åë.) ýòíè÷åñêîé ïðè-
íàäëåæíîñòè. Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèë 261 èíäèâèä
(152 ðóññêèõ è 109 òàòàð) áåç ïðèçíàêîâ ÀÇ. Ãåíîòèïèðîâàíèå
ÎÍÏ îñóùåñòâëÿëîñü ìåòîäîì ÏÖÐ â ðåàëüíîì âðåìåíè.

Íàèáîëåå çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè áîëüíûõ ÀÄ
è êîíòðîëÿ âûÿâëåíû ó ðóññêèõ èíäèâèäîâ ïî ÎÍÏ rs5743571
ãåíà TLR1: ÷àñòîòà àëëåëÿ rs5743571*C ñîñòàâèëà 88,9% ó áîëü-
íûõ è 72,9% â êîíòðîëå (p = 0,0004), à ãåíîòèïà rs5743571*Ñ/Ñ
— 77,8% ó áîëüíûõ ÀÄ è 54,2% â êîíòðîëå (p = 0,0021). Êðîìå
òîãî, ó ðóññêèõ áîëüíûõ ÀÄ, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, âûøå
÷àñòîòà àëëåëÿ rs5743604*À (p = 0,0432) ÎÍÏ ãåíà TLR1, àëëåëÿ
rs5743794*Ñ (p = 0,0017) è ãåíîòèïà rs5743794*C/C ÎÍÏ ãåíà
TLR6 (p = 0,002) è àëëåëÿ rs11466617*T ÎÍÏ ãåíà TLR10
(p = 0,0414). Ó òàòàð çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè áîëü-
íûõ ÀÄ è êîíòðîëÿ îáíàðóæåíû ïðè èññëåäîâàíèè ÎÍÏ
rs1816702 (p = 0,0406) è rs4696483 (p = 0,0249) ãåíà TLR2. Àíà-
ëèç àññîöèàöèè ÎÍÏ ãåíîâ öèòîêèíîâ ñ ðàçâèòèåì ÀÄ âûÿâèë
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ â ðàñïðåäåëåíèè ÷àñòîò àë-
ëåëåé è ãåíîòèïîâ ÎÍÏ ãåíà IL10. Ïîêàçàíî, ÷òî ó ðóññêèõ
áîëüíûõ ÀÄ áåç ñîïóòñòâóþùèõ ÀÇ ñ áîëåå âûñîêîé ÷àñòîòîé,
÷åì â êîíòðîëå, îïðåäåëÿëñÿ ãåíîòèï rs1800872*À/Ñ: 49,18% è
33,6% ñîîòâåòñòâåííî (p = 0,0406).
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