
Êîíôåðåíöèÿ ¾Ëîìîíîñîâ 2014¿

Ñåêöèÿ ¾Ôóíäàìåíòàëüíàÿ ìåäèöèíà¿

Èññëåäîâàíèå ãåíåòè÷åñêîãî ïîëèìîðôèçìà ïî ëîêóñó -1612 5A/6A MMP-3
ñðåäè áîëüíûõ èíñóëüòîì

Ìîñêàëåíêî Ìàðèÿ Èâàíîâíà

Àñïèðàíò

Áåëãîðîäñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò, Ìåäèöèíñêèé èíñòèòóò, Áåëãîðîä,

Ðîññèÿ

E-mail: MariaM31011989@yandex.ru

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èçó÷åíèå ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ïðåäðàñïî-
ëîæåíèÿ ê ìóëüòèôàêòîðèàëüíûì çàáîëåâàíèÿì îñòàåòñÿ îäíîé èç ñàìûõ àêòóàëüíûõ
ïðîáëåì ãåíåòèêè ÷åëîâåêà. Ê ýòîé ãðóïïå îòíîñÿòñÿ îêîëî 90% ïàòîëîãèé ÷åëîâå-
êà, â òîì ÷èñëå èíñóëüò ãîëîâíîãî ìîçãà. Èíñóëüò (îñòðîå íàðóøåíèå ìîçãîâîãî êðî-
âîîáðàùåíèÿ) çàíèìàåò ïåðâûå ïîçèöèè ïî çàáîëåâàåìîñòè, èíâàëèäèçàöèè è ñìåðò-
íîñòè, êàê â íàøåé ñòðàíå, òàê è â ìèðå. Â ðàçâèòèè èíñóëüòà, íàðÿäó ñ äðóãèìè
ôàêòîðàìè, íåñîìíåííóþ ðîëü (65% âñåõ ñëó÷àåâ) èãðàåò àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ
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Èçâåñòíî, ÷òî ïîòåíöèàëüíî çàäåéñòâîâàííûìè â ðàçâèòèè èøåìè÷åñêîãî èíñóëü-
òà ÿâëÿþòñÿ ãåíû ðåíèí-àíãèîòåíçèíîâîé ñèñòåìû, ñèñòåìû ãåìîñòàçà, ñèñòåìû îêè-
ñè àçîòà, ãåíû ïðîãðàììèðîâàííîé êëåòî÷íîé ãèáåëè; îäíàêî äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè
âåñü ñïåêòð ãåíîâ, ñâÿçàííûõ ñ ðàçâèòèåì äàííîãî çàáîëåâàíèÿ, íå îïðåäåëåí. Èññëå-
äîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò ïîçâîëÿþò âêëþ÷èòü â ýòîò ñïèñîê ãåíû ìàòðèêñíûõ ìåòàëëî-
ïðîòåèíàç (ÌÌÏ). Îñíîâíîé ôóíêöèåé ïðåäñòàâèòåëåé äàííîé ãðóïïû ýíäîïåïòèäàç
ÿâëÿåòñÿ ïðîòåîëèç âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà. Äîêàçàíî, ÷òî ÌÌÏ îòâå÷àþò çà ðåãóëÿ-
öèþ ôóíêöèé êëåòîê ìîçãà è èãðàþò êëþ÷åâóþ ðîëü â ðåàëèçàöèè íåéðîíàëüíîé ïëà-
ñòè÷íîñòè [2, 3, 4]. Èññëåäîâàòåëüñêàÿ ãðóïïà Beilby J.P. óñòàíîâèëà, ÷òî ìàòðèêñíàÿ
ìåòàëëîïðîòåèíàçà-3 (ÌÌÐ-3) ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì àðòåðèàëüíîãî ðåìîäåëè-
ðîâàíèÿ, ñïîñîáñòâóþùåãî ðàçâèòèþ ãèïåðòîíèè.

Öåëü äàííîãî èññëåäîâàíèÿ � èçó÷èòü ðîëü ãåíåòè÷åñêîãî ïîëèìîðôèçìà -1612 5A/6A
MMP-3 â ôîðìèðîâàíèè ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê èíñóëüòó íà ôîíå ãèïåðòîíè÷åñêîé
áîëåçíè (ÃÁ). Èññëåäóåìûé SNP-ïîëèìîðôèçì íàõîäèòñÿ â ïîëîæåíèè 1612 ïðîìîòîð-
íîé ÷àñòè äëèííîãî ïëå÷à 11 õðîìîñîìû. Ìàòåðèàëîì äëÿ èññëåäîâàíèÿ ïîñëóæèëè
îáðàçöû ÄÍÊ (406 áîëüíûõ èíñóëüòîì è ÃÁ, 327 áîëüíûõ ÃÁ è 116 èíäèâèäóóìîâ áåç
öåðåáðîâàñêóëÿðíîé ïàòîëîãèè è ÃÁ), âûäåëåííîé èç öåëüíîé âåíîçíîé êðîâè ìåòîäîì
ôåíîë-õëîðîôîðìíîé ýêñòðàêöèè. Èññëåäîâàíèå ïîëèìîðôèçìà ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ
ìåòîäîâ ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè ñ èñïîëüçîâàíèåì ñòàíäàðòíûõ îëèãîíóêëåî-
òèäíûõ ïðàéìåðîâ ñ ïîñëåäóþùèì àíàëèçîì ïîëèìîðôèçìà ãåíà -1612 5A/6A MMP-3
ìåòîäîì äåòåêöèè TaqMan çîíäîâ ñ ïîìîùüþ real-time ÏÖÐ. Àíàëèç ðàñïðåäåëåíèÿ ÷à-
ñòîò àëëåëåé è ãåíîòèïîâ ïîëèìîðôíîãî ìàðêåðà ñðåäè áîëüíûõ èíñóëüòîì è ÃÁ âûÿâèë
ïðåîáëàäàíèå àëëåëÿ -1612 6A MMP-3 (55,79%). ×àñòîòû ãåíîòèïîâ ïî èçó÷àåìîìó ëî-
êóñó ðàñïðåäåëèëèñü ñëåäóþùèì îáðàçîì: -1612 5A/5A � 21,92%, -1612 5A/6A � 44,58%,
-1612 6A/6A � 33,50%. Â ãðóïïå áîëüíûõ ÃÁ (áåç èíñóëüòà) òàêæå ïðåîáëàäàåò àëëåëü
-1612 6A MMP-3 � 53,67%, à ÷àñòîòû ãåíîòèïîâ ñîñòàâëÿþò: -1612 5A/5A � 23,86%, -
1612 5A/6A � 44,95%, -1612 6A/6A � 31,19%. Â ïîïóëÿöèîííîì êîíòðîëå ÷àñòîòà àëëåëÿ
-1612 5A ÌÌÐ-3 ñîñòàâèëà 48,28%, ÷àñòîòà àëëåëÿ -1612 6A ÌÌÐ-3 � 51,72%. ×àñòî-
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òû ãåíîòèïîâ ïîëèìîðôíîãî ìàðêåðà -1612 5A/6A ÌÌÐ-3 â ïîïóëÿöèîííîì êîíòðîëå
ñîñòàâèëè: -1612 5A� 26,72%, -1612 5A/6A � 43,11%, -1612 6A � 30,17%. Ïðè àíàëèçå ðàñ-
ïðåäåëåíèÿ ÷àñòîò ãåíîòèïîâ ïî èçó÷àåìîìó ëîêóñó ñðåäè áîëüíûõ è â ïîïóëÿöèîííîì
êîíòðîëå âûÿâëåíî, ÷òî ýìïèðè÷åñêîå ðàñïðåäåëåíèå ãåíîòèïîâ ñîîòâåòñòâóåò òåîðåòè-
÷åñêè îæèäàåìîìó ïðè ðàâíîâåñèè Õàðäè-Âàéíáåðãà (p>0,05). Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç
÷àñòîò àëëåëåé è ãåíîòèïîâ ãåíà ìàòðèêñíîé ìåòàëëîïðîòåèíàçû 3 ìåæäó áîëüíûìè
ÃÁ, áîëüíûìè èíñóëüòîì ñ ÃÁ, è ïîïóëÿöèîííûì êîíòðîëåì íå âûÿâèë äîñòîâåðíûõ
ðàçëè÷èé (p>0,05).
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