
2) исследование в крови уровней мочевины, креатинина, общего белка, электролитов; 
3) общий анализ мочи; 
4) наладить учет почасового диуреза. 
Такие исследования позволяют установить диагноз на ранних этапах заболевания и 

своевременно начать лечение детей в специализированном стационаре. Что, в свою 
очередь, улучшит качество жизни данной категории детей. 
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ПРИМЕНЕНИЕ РАЗЛИЧНЫХ МОДИФИКАЦИЙ ПОЛИМЕРАЗНОЙ 

ЦЕ АКЦИИ ДЛЯ ИЗУЧЕНИЯ ГЕНЕТИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ РИСКА 

В структуре БСК отмечается рост 
уров

пониженным уровнем триглицеридов и повышенным уровнем холестерина ЛВП [2]. 
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Введение 
В Республике Беларусь, как и во всех странах мира, отмечается рост заболеваемо-

сти болезнями системы кровообращения (БСК), которые традиционно занимают первое 
место в структуре смертности и инвалидности населения. Так, в 2009 г. по сравнению с 
2008 г. наблюдается увеличение общей заболеваемости болезнями БСК с 2762,6 до 
2933,3 (+6,2 %) на 10 тыс. взрослого населения. 

ня острых и хронических форм ишемической болезни сердца (ИБС): общая заболе-
ваемость ИБС в 2009 г. составила 1215,3 на 10 тыс. взрослого населения (в 2008 г. — 
1125,0; 2007 г. — 990,6). 

В 2009 г. наблюдалось увеличение доли смертности от БСК до 54 % (2008 г. — 
52,7 %) за счет увеличения смертности от хронической ИБС на 1,3 % (2008 г. — 62,5 %, 
2009 г. — 63,8 %). В структуре первичного выхода на инвалидность населения Респуб-
лики Беларусь БСК в 2009 г. составили 28,1 % (в 2008 г. — 28,3 %); в основном, это больные 
ИБС. Частота встречаемости ИБС и, соответственно, уровни социально-экономических по-
терь нарастают с увеличением возраста населения. 

Одним из наиболее перспективных подходов для раннего выявления групп повы-
шенного риска развития ИБС, прогноза течения патологического процесса, развития 
осложнений является анализ полиморфизма генов. 

При изучении полиморфного маркера I/D гена ангиотензинпревращающего фер-
мента АСЕ у больных с ИБС, перенесших инфаркт миокарда, а также у больных с ИБС, 
артериальной гипертензией или сахарным диабетом было выявлено повышение часто-
ты генотипа DD и аллеля D [1]. Полиморфный маркер Ser447Ter гена липопротеинли-
пазы (LPL) ассоциирован с благоприятными изменениями липидного состава крови: 
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Мутация гена V фактора свертывания G1691A (лейденовская мутация) обнаруживается 
у 20–50 % больных с рецидивирующими венозными тромбозами и тромбоэмболией. 
Гетерозиготность по этому аллелю повышает риск венозных тромбозов и эмболии в те-
чени

едуктазы (MTHFR) ассо-
циир с гипергомоцистеинемией, что является независимым и существенным фактором 
риск
ния ериферических сосудов [4]. Полиморфизм Ala(-9)Val гена ми-
тохо

нической кардиологической практике будет способст-
вова

БС. 
Методы исследований 

ную группу состави-
ли 109 пациентов без признаков ИБС. Среди иентов 111 мужчин 
(44,58 %) и 138 женщин (5 тавил от 28 до 91 года, сред-
н аст (60,09 ± 18,3) г

ля выявления полим -триггеров (MTHFR, F5, 
AT2R1, LPL и SOD2) использ маркера гена ACE — 
P лиз. Нуклеотидный таблице 1. 

Таблица 1 — Нуклеотидны х генов 
Ген еров 

е жизни в 7 раз, гомозиготность — в 20 раз [0]. В ряде исследований описана связь 
полиморфного маркера А1166С гена рецептора ангиотензина II 1-го типа (AT2R1) с атеро-
склерозом и ИБС [2]. Мутация С677Т метилентетрагидрофолатр

ована 
а развития артериальных и венозных тромбозов, а также атеросклеротического пораже-
коронарных, мозговых и п
ндриальной супероксиддисмутазы (SOD2) приводит к изменению вторичной структуры 

SOD2, что влечет за собой нарушение доставки фермента в митохондрии [5]. 
Разработка надежных и доступных методов молекулярно-генетической стратифи-

кации риска развития ИБС в кли
ть ее своевременной профилактике и ранней диагностике. 
Цель 
Изучение роли генетических факторов в формировании предрасположенности к И

Всего нами было обследовано 138 пациентов с ИБС. Контроль
обследованных пац

5,42 %). Возраст пациентов сос
ий возр ода. 

Д орфных маркеров исследуемых генов
овался PCR-RFLP анализ, для полиморфного 

CR ана состав использованных праймеров представлен в 

й состав праймеров исследуемы
Структура прайм

MTHFR 5'-CTGGGAAGAACTCAGCGAAC-3' 
5'-GGAAGGTGCAAGATCAGAGC-3' 

AC 3' 
5'-GGATGGCTCTCCCCGCCTTGTCTC-3' 
5'-GCCCTGCAGGTGTCTGCAGCATGT-E 

AT2R1 5'-CCTGCACCATGTTTTGAGGTTGAGTGAC-3' 
5'-AAAATAACAGGACAAAAGCAGGCTAGGGAG-3' 

F5 5'-CATACTACAGTGACGTGGAC-3' 
5'-TGTTCTCTTGAAGGAAATGC-3' 

LPL 5'-CATCCATTTTCTTCCACAGGG-3' 
5'-TAGCCCAGAATGCTCACCAGACT-3' 

SOD2 5'-CCAGCAGGCAGCTGGCACCG-3' 
5'-TCCAGGGCGCCGTAGTCGTAGG-3' 

 
Используемые праймеры были синтезированы по нашему заказу фирмой 

«Primetech» (Республика Беларусь). 
Для проведения ПЦР использовали реагенты фирмы «Fermentas» (Литва). 

С зна-
чени ой, то число 

ает и наоборот. При этом 
аться вплоть до ингибиро-

в Р. Увел ни ив ю к е-
специфических ампликонов. 

Для подбора оптимальной температуры отжига для каждой пары праймеров нами 
была проведена амплификация с градиентом температур отжига. Температура отжига 
зависит от длины и нуклеотидного состава праймера. Обычно она ниже на 2–4 °

я температуры праймера. Если температура отжига ниже оптимальн
неспецифических амплифицированных фрагментов возраст
концентрация специфических ампликонов может резко сниж
ания ПЦ ичен времеие отжига также пр одит личени к уве оличества н

 78

Ре
по
зи
то
ри
й Г
ом
ГМ
У



В качестве материала для исследования использовала выделенная из лейкоци-
т  пациентов льзованием комплектов реаге еления Д  кли-
нического материала «Цитолизин» и «ДНК-сорб-В» фирм с» (Россия). 

актеристик й анализируемых генов прив ице 2

Таблица 2 — Характеристика аллелей анализируемых ге
Ген П  PCR пр т, п.н. RFL .н. Рестриктаза 

сь ДНК, 
ов крови  с испо н д

ы « Сен
тов для вы НК из
Ампли

Хар а аллеле едена в табл . 

нов 
олиморфизм одук P продукт, п

ACE I/D M
N - 597 

 - 319 
MTHFR С677T 428 M -  HinfI N - 37,391 

 37,124,267
AT2 N - 352 

M - 114, 238 HpyF3I (DdeI) R1 A1166C 352 

F5 Arg506Gln 206 N - 36, 47, 123 
M - 47,159 Mnl I 

LPL Ser447Ter 137 N - 137 
M - 114,23 HinfI 

SOD2 Ala(-9)Val 91 N - 91 
M - 74, 17 BshTI(AgeI) 

Примечание. *N — дикий аллель, М — мутантный аллель 
 
Амплификацию проводили на амплификаторе «PalmCycler» фирмы Corbett Research 

(Австралия). Используемые праймеры были синтезированы по нашему заказу фирмой 
«Primetech» (Республика Беларусь). Для подбора оптимальной температуры отжига для каж-
дой пары праймеров нами была проведена амплификация с градиентом температур отжига. 

Для проведения PCR и приготовления рестрикционной смеси использовали реа-
гент ). Электрофоретическое фракционированиеы фирмы «Fermentas» (Литва  продуктов 
PCR

 
 «Quantity One» (Biorad). В качестве 

50bp DNA Ladder, 
GeneRuler 100bp DNA Ladder)  «Ferm Литва

атис я о ль л ста -
тистического  про Statis им ия 

Результаты и обсуждение 
отип кая структура обследованных пациентов ( ные приведен  абсо-

лютных числ  в таблице 3. 

Таблица 3 — отипическ структура обс ованных пациентов 

Генотип 
ИБС икла 
в во те 
до ет 

Без пр аков 
ИБС в расте 

до ет 

ИБС в икла 
в возра рше 

55  

Без п аков 
ИБС в расте 
старш  лет 

 проводили в 1,7 %, а рестриктов — в 3,0 % агарозном геле по стандартной мето-
дике с окраской раствором бромистого этидия. Анализ электрофоретических спектров
проводился с помощью программного обеспечения
контроля использовали маркер молекулярного веса (GeneRuler 

производства
бр езу

 компании entas» ( ). 
Ст тическа

 пакета
аботка р татов проводи

ti р
ась с помощью 
енен итер

ндартного ста
граммы « ca» 8.0 с п ием кр χ2. 

Ген ичес дан ы в
ах) представлена

 Ген ая лед

Ген 
возн
зрас
55 л

изн
 воз
55 л

озн
сте ста
 лет

ризн
 воз
е 55

NN 20 37 49 21 
NM 20 25 36 21 AT2R1 
MM 4 2 7 3 
NN 12 12 28 8 
NM 28 34 39 18 ACE 
MM 5 18 26 19 
NN 15 17 19 14 
NM 18 31 52 21 SOD2 
MM 12 16 22 10 
NN 18 28 47 24 
NM 23 30 36 18 MTHFR 
MM 4 6 10 3 

Примечание. *NN — нормальная гомозигота, NM — гетерозигота, MM — мутантная гомозигота 
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Из 199 пациентов, обследованных на носительство мутации в гене F5, лишь 3 человека 
оказались ее носителями в гетерозиготном состоянии и ни одного — в гомозиготном. 

Из 199 пациентов, обследованных на носительство мутации в гене LPL, лишь 19 чело-
век оказались ее носителями в гетерозиготном состоянии и ни одного – в гомозиготном. 

Статистический анализ полученных генотипов показал, что между группой паци-
енто которых возникла в возрасте до 55 лет, и группой пациентов, ИБС у кото-
рых

ым фактором риска, в отличие от других, 
таких как курение, ожирение, гиперхолестеринемия и т. д. 

 выделения групп повышенного риска раннего прогрессирования ИБС, 

груп

 хронической сердечной недостаточностью 
ишемической этиологии в популяциях русских и татар Республики Башкортостан / К. И. Губаев [и др.] // Генетика. — 2006. — Т. 42, 
№ 12. — С. 1712–1717. 

физм при ишемической болезни сердца / А. А. Зайкина [и др.] // Кардиология. — 2008. — Т. 48, 

й 
[и 

-
торная

5. Manganese superoxid opathy in egyptian type 1 dia-
betic

УДК 614:7.330.131.7 
ПРО ИЯ 
ТЕХНОГЕННЫХ  

Сушко С. Н., Маленче А. О., Кадукова Е. М., 
 С. В., Шафорост А. С., Бажанова Н. Н., Чайковская М. А. 

в, ИБС у 
 возникла после 55 лет, по полиморфному маркеру I/D гена АСЕ наблюдается ста-

тистически значимая разница (χ2 = 6,14; p = 0,046). Статистический анализ полученных 
генотипов других изучаемых генов не выявил статистически значимых различий. 

Следует учитывать тот факт, что генотип организма не изменяется в течение жиз-
ни, т. е. генотип является не модифицируем

Выводы 
Обследование на носительство полиморфизма I/D гена АСЕ может служить одним 

из критериев для
в том числе до возникновения клинических проявлений заболевания. Выявление такой 

пы риска позволит целенаправленно осуществлять профилактику и проводить 
своевременную терапию этого заболевания. 
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Введение 
Проблема высокого качества окружающей среды для Беларуси представляется 

особенно актуальной, что обусловлено высоким уровнем промышленного развития 
республики, концентрацией промышленных предприятий на сравнительно ограничен-
ной территории с формированием многокомпонентных потоков токсичных отходов во все 
среды обитания человека: воздух, воду, почву, а также чернобыльскими последствиями. 
Согласно литературным данным преимущественными загрязнителями почв г. Гомеля и 
прилегающих территорий являются тяжелые металлы. Основной вклад в структуру ат-
мосферных выбросов вносят диоксид серы, оксиды азота, углеводороды и оксид угле-
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