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Öåëü èññëåäîâàíèÿ — èçó÷åíèå ýêñïðåññèè ïðîàíãèîãåííûõ è àíòèàíãèîãåííûõ ìèêðîÐÍÊ, ïðè àòåðîñêëåðîçå
è îñîáåííîñòåé ïîëèìîðôèçìà ãåíîâ èõ áèîãåíåçà. Ìåòîäèêà. Îáñëåäîâàíî 30 ìóæ÷èí, ñòðàäàþùèõ ãèïåðòîíè÷å-
ñêîé áîëåçíüþ (ÃÁ), 20 ìóæ÷èí, èìåþùèõ âåðèôèöèðîâàííûé äèàãíîç ÈÁÑ ïîñòèíôàðêòíûé êàðäèîñêëåðîç
(ÈÁÑ ÏÈÊÑ) è 15 çäîðîâûõ ìóæ÷èí. Ó âñåõ áîëüíûõ â ïëàçìå êðîâè îïðåäåëÿëè ïðîàíãèîãåííûå miR-126 è
miR-155 è àíòèàíãèîãåííûå miR-221 è miR-222. Â õîäå ãåíîòèïèðîâàíèÿ îïðåäåëÿëè îäíîíóêëåîòèäíûå ïîëèìîð-
ôèçìû ãåíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â áèîãåíåçå ìèêðîðèáîíóêëåèíîâûõ êèñëîò (ìèêðîÐÍÊ), òàêèõ, êàê AGO1 (A/G),
DGCR8 (G/A), GEMIN4 (A/G), DROSHA (A/C). Ïðîâîäèëè àíàëèç àññîöèàöèè èçìåíåíèÿ ýêñïðåññèè èçó-
÷àåìûõ ìèêðîÐÍÊ è ïîëèìîðôèçìà ãåíîâ, ñ ÷àñòîòîé âñòðå÷àåìîñòè ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ. Ðåçóëüòàòû. Îáíàðóæåíà
àññîöèàöèÿ ìåæäó ãåíîòèïîì ÀÀ ãåíà GEMIN4 è ðèñêîì ðàçâèòèÿ ÃÁ. Ïðè èçó÷åíèè ýêñïðåññèè ìèêðîÐÍÊ,
óðîâíè ïðîàíãèîãåííîé miR-126 è àíòèàíãèîãåííûõ miR-221 è miR-222 â ãðóïïàõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ ñòàòèñòè÷å-
ñêè çíà÷èìî ïðåâûøàëè àíàëîãè÷íûå ïîêàçàòåëè â êîíòðîëüíîé ãðóïïå, â òî âðåìÿ êàê óðîâåíü ýêñïðåññèè ïðîàíãè-
îãåííîé miR-155 â ïëàçìå êðîâè îñòàåòñÿ íåèçìåííûì êàê â ãðóïïå ÃÁ, òàê è ó áîëüíûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ. Èçó÷åíèå
èíòåãðàëüíûõ ïîðòðåòîâ êîâàðèàöèîííûõ ìàòðèö è äèñïåðñèè ìèêðîÐÍÊ ïîçâîëèëî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî â êîíòðîëü-
íîé ãðóïïå çäîðîâûõ ëþäåé äîìèíèðóþùàÿ âàðèàöèîííàÿ ðîëü îòâîäèòñÿ miR-126, à â ãðóïïàõ áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ
ÏÈÊÑ — miR-221. Çàêëþ÷åíèå. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî êîëè÷åñòâåííàÿ è êà÷åñòâåííàÿ
îöåíêà èçó÷àåìûõ miR-126, miR-155, miR-221, miR-222 â ãðóïïàõ áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ ïîäòâåðæäàåò êîð-
ðåëÿöèþ äàííûõ ìèêðîÐÍÊ ñ èññëåäóåìûìè çàáîëåâàíèÿìè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû.
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The purpose — to determine the condition expression of pro-angiogenic and anti-angiogenic microRNAs and specifics
of gene polymorphisms their biogenesis in the severe atherosclerosis and to introduce the pathophysiologic analysis of the sig-
nificance of the data. Methods. The study included 30 men suffering from essential hypertension, 20 men who have the di-
agnosis of cardiosclerosis and 15 healthy men. Proangiogenic miR-126 and miR-155, angiogenic miR-221 and miR-222
were defined in the blood plasma for each patient. During genotyping single nucleotide polymorphisms of genes involved in
the biogenesis microRNAs, such as AGO1 (A/G), DGCR8 (G/A), GEMIN4 (A/G), DROSHA (A/C) were deter-
mined. The analysis of the association of changes in the expression of microRNAs and polymorphisms of genes with the inci-
dence of essential hypertension and cardiosclerosis was carry out. Results. We found the association between genotype AA
GEMIN4 gene and the risk of essential hypertension. In the study of microRNAs expression levels of proangiogenic
miR-126 and antiangiogenic miR-221, miR-222 in patients with essential hypertension and cardiosclerosis were significantly
higher than in the control group. While the level of expression of proangiogenic miR-155 in the blood plasma remains un-
changed in both groups. The study of integral portraits of covariance matrices and variance miRNAs led to the conclusion
that in the control group of healthy people the dominant variation role belongs miR-126 and in the groups of patients with es-
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sential hypertension and cardiosclerosis — miR-221. Conclusion. The results indicate that the quantitative and qualitative
evaluation of the studied miR-126, miR-155, miR-221, miR-222 in patients with essential hypertension and cardiosclerosis
confirms the correlation of these microRNAs with the studied diseases of the cardiovascular system.
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Ââåäåíèå

Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíèÿ (ÑÑÇ) ëèäè-
ðóþò â ñòðóêòóðå ïðè÷èí ñìåðòíîñòè íàñåëåíèÿ ýêî-
íîìè÷åñêè ðàçâèòûõ ñòðàí. Ïðîöåññû àòåðîñêëåðî-
çà, òðîìáîçà è àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè ñîñòàâëÿ-
þò ïàòîìîðôîëîãè÷åñêóþ îñíîâó çàáîëåâàíèé ñåð-
äå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû, à íàðóøåíèå ìîçãîâîãî
êðîâîîáðàùåíèÿ è èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà
(ÈÁÑ) — íàèáîëåå ÷àñòûå ïðè÷èíû ëåòàëüíûõ èñ-
õîäîâ [1, 2].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðîâîäÿòñÿ ìíîãî÷èñëåííûå
èññëåäîâàíèÿ ñ öåëüþ èçó÷åíèÿ ðîëè ìèêðîðèáîíóê-
ëåèíîâûõ êèñëîò (ìèêðîÐÍÊ) â ìîëåêóëÿðíî-ãåíå-
òè÷åñêèõ ìåõàíèçìàõ ðàçâèòèÿ ÑÑÇ. Ïîÿâëÿþòñÿ íî-
âûå äàííûå î ðàçëè÷íîì áèîëîãè÷åñêîì âëèÿíèè ìèê-
ðîÐÍÊ íà êîìïîíåíòû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòå-
ìû. Ñîãëàñíî ëèòåðàòóðíûì èñòî÷íèêàì, íàðóøåíèå
ôóíêöèîíèðîâàíèÿ îïðåäåëåííûõ ìèêðîÐÍÊ ìîæåò
ñïîñîáñòâîâàòü ðàçâèòèþ òàêèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñî-
ñòîÿíèé êàê ÈÁÑ, ïîñòèíôàðêòíîå ðåìîäåëèðîâàíèå
ìèîêàðäà, õðîíè÷åñêàÿ ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü
[3—5]. Âìåñòå ñ òåì, ñëåäóåò óêàçàòü, ÷òî äàííûå
êîëè÷åñòâåííûõ è êà÷åñòâåííûõ õàðàêòåðèñòèê ýêñï-
ðåññèè ìèêðîÐÍÊ â ðàçëè÷íûå ïåðèîäû ðàçâèòèÿ
àòåðîñêëåðîçà â ëèòåðàòóðå ïðîòèâîðå÷èâû. Â ñâÿçè
ñ ýòèì ïðîâåäåíèå ïîäîáíûõ èññëåäîâàíèé ïðåäñòàâ-
ëÿåòñÿ, áåçóñëîâíî, àêòóàëüíûì, îñîáåííî ñ ó÷åòîì
ðàñïðîñòðàíåííîñòè àòåðîñêëåðîçà è åãî îñëîæíåíèé
â ïîïóëÿöèè è íåîáõîäèìîñòè ðàçðàáîòêè ýôôåêòèâ-
íûõ ìåòîäîâ èõ òåðàïèè è ïðîôèëàêòèêè.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ — âûÿñíåíèå â óñëîâèÿõ âû-
ðàæåííîãî àòåðîñêëåðîçà ñîñòîÿíèÿ ýêñïðåññèè ïðî-
àíãèîãåííûõ è àíòèàíãèîãåííûõ ìèêðîÐÍÊ, îñîáåí-
íîñòåé ïîëèìîðôèçìà ãåíîâ èõ áèîãåíåçà.

Ìåòîäèêà

Â èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû 65 ìóæ÷èí, 50 èç
êîòîðûõ íàõîäèëèñü íà ñòàöèîíàðíîì ëå÷åíèè â êàð-
äèîëîãè÷åñêîì îòäåëåíèè ÃÁÓÇ Îáëàñòíîé êëèíè÷å-
ñêîé áîëüíèöû ãîðîäà Òâåðè, è 15 çäîðîâûõ ìóæ÷èí.

Ñôîðìèðîâàíû âûáîðêè èç 3 ãðóïï ñðàâíåíèÿ.
Â 1-þ ãðóïïó (êîíòðîëü) âêëþ÷èëè 15 çäîðîâûõ
ìóæ÷èí îò 29 äî 47 ëåò, 2-ÿ ãðóïïà ñîñòîÿëà èç
30 ïàöèåíòîâ, ñ ãèïåðòîíè÷åñêîé áîëåçíüþ (ÃÁ)
â âîçðàñòå îò 29 äî 65 ëåò. Êðèòåðèè ãðóïïîâîé ïðè-
íàäëåæíîñòè: ìóæñêîé ïîë è íàëè÷èå ÃÁ I—II ñòà-
äèè áåç ñèñòîëè÷åñêîé äèñôóíêöèè ìèîêàðäà ëåâîãî
æåëóäî÷êà [6] è îòñóòñòâèå íà ìîìåíò îáñëåäîâàíèÿ
äèàãíîçà ÈÁÑ. Â 3-þ ãðóïïó áûëè âêëþ÷åíû
20 ìóæ÷èí, èìåþùèõ â àíàìíåçå ïîäòâåðæäåííûé
êëèíè÷åñêè è ëàáîðàòîðíî äèàãíîç ÈÁÑ ïîñòèíôàðê-
òíûé êàðäèîñêëåðîç (ÈÁÑ ÏÈÊÑ) â âîçðàñòå îò 46
äî 84 ëåò. Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ: ëèöà, ñòðàäàþùèå
ñàõàðíûì äèàáåòîì è äðóãèìè ýíäîêðèíîïàòèÿìè, ñî-
ïóòñòâóþùèìè çàáîëåâàíèÿìè ïî÷åê, ëåãêèõ, æåëó-
äî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, ïå÷åíè, çàáîëåâàíèÿìè êðî-
âè, íàñëåäñòâåííûìè áîëåçíÿìè è íàðóøåíèÿìè îá-
ìåíà âåùåñòâ, îòÿãîùåííûì àëëåðãîëîãè÷åñêèì àíà-
ìíåçîì, àëëåðãè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè è ëèöà, èìå-
þùèå ïðîôåññèîíàëüíûå âðåäíîñòè.

Ó âñåõ îáñëåäóåìûõ îïðåäåëÿëè ñëåäóþùèå ïàðà-
ìåòðû: ïîêàçàòåëè îáùåãî õîëåñòåðèíà (ÎÕÑ), õîëå-
ñòåðèíà ëèïîïðîòåèíîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè (ÕÑ
ËÏÂÏ) è ðàññ÷èòàííûé ïî êëàññè÷åñêîé ôîðìóëå
êîýôôèöèåíòà àòåðîãåííîñòè (ÊÀ):

ÊÀ = (ÎÕÑ — ÕÑ ËÏÂÏ)/ÕÑ ËÏÂÏ
Ãåíåòè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ áûëè ïðîâåäåíû íà

áàçå ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîé ëàáîðàòîðèè ÃÁÎÓ
ÂÏÎ Òâåðñêîé ÃÌÓ Ìèíçäðàâà Ðîññèè. Èç öåëü-
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íîé êðîâè âûäåëÿëè ãåíîìíóþ ÄÍÊ ñ ïîñëåäóþùèì
ãåíîòèïèðîâàíèåì. Ó âñåõ áîëüíûõ â ïëàçìå êðîâè
îïðåäåëÿëè ñëåäóþùèå ìèêðîÐÍÊ: ïðîàíãèîãåííûå
miR-126 è miR-155; àíòèàíãèîãåííûå miR-221 è
miR-222.

Òîòàëüíàÿ ÐÍÊ, âêëþ÷àÿ ìèêðîÐÍÊ, áûëà ïî-
ëó÷åíà êîìáèíèðîâàííûì ìåòîäîì èç ïëàçìû êðîâè
ñ ïîìîùüþ íàáîðà miRNeasy Mini Kit (Qiagen, Ãåð-
ìàíèÿ) è ëèçèðóþùåãî ðåàãåíòà TRIzol® LS Reagent
(Invitrogen, ÑØÀ) [7, 8].

Äëÿ îáðàçöîâ òîòàëüíîé ìèêðîÐÍÊ ñ êîíöåíòðà-
öèÿìè îò 25 íã/ìêë ïðîâîäèëè îáðàòíóþ òðàíñêðèï-
öèþ íà ÷åòûðåõêàíàëüíîì àìïëèôèêàòîðå «Veriti»
(«Applied Biosystems», ÑØÀ) äëÿ ïîëó÷åíèÿ êîìï-
ëåìåíòàðíîé ÄÍÊ (êÄÍÊ) ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà
TaqMan® MicroRNA Reverse Transcription Kit
(«Applied Biosystems», ÑØÀ) ïî ñòàíäàðòíîé ñõåìå,
ïðåäñòàâëåííîé ïðîèçâîäèòåëåì.

Äàëåå ïðîâîäèëè ÏÖÐ â ðåæèìå ðåàëüíîãî âðå-
ìåíè ïî ñòàíäàðòíîìó ïðîòîêîëó, ïðåäëîæåííîìó
ïðîèçâîäèòåëåì, ñ ïîìîùüþ íàáîðà Taq Man Small
RNA Assays («Applied Biosystems», ÑØÀ) ñ ïðè-
ìåíåíèåì ïîëó÷åííîé êÄÍÊ è ïðàéìåðîâ miR-126,
155, 221, 222. Â êà÷åñòâå ýíäîãåííîãî êîíòðîëÿ èñïî-
ëüçîâàëè ïðàéìåð RNU6B, ðåçóëüòàòû àìïëèôèêà-
öèè êîòîðîãî èñïîëüçîâàëè äëÿ íîðìèðîâêè [9, 10].

Òîòàëüíóþ ãåíîìíóþ ÄÍÊ âûäåëÿëè èç öåëüíîé
âåíîçíîé êðîâè ñîðáåíòíûì ìåòîäîì ñ èñïîëüçîâàíè-
åì íàáîðà «Diatom DNA Prep 100» («Ëàáîðàòîðèÿ
«Èçîãåí», Ðîññèÿ). Â õîäå ãåíîòèïèðîâàíèÿ îïðåäå-
ëÿëè îäíîíóêëåîòèäíûå ïîëèìîðôèçìû ãåíîâ, ó÷àñò-
âóþùèõ â áèîãåíåçå ìèêðîÐÍÊ, AGO1, DGCR8,
GEMIN3, GEMIN4, DROSHA ñ ïîìîùüþ ÏÖÐ
ñ ãèáðèäèçàöèîííî-ôëóîðåñöåíòíîé äåòåêöèåé â ðå-
æèìå ðåàëüíîãî âðåìåíè ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà
ïðàéìåðîâ è àëëåëü-ñïåöèôè÷åñêèõ ãèáðèäèçàöèîí-
íûõ çîíäîâ («Applied Biosystems», ÑØÀ). Â êà÷å-
ñòâå äåòåêòèðóþùåãî àìïëèôèêàòîðà èñïîëüçîâàëè
ñèñòåìó ðåãèñòðàöèè ÏÖÐ «ABI Prism 7500» («Ap-
plied Biosystems», ÑØÀ).

Ìàòåìàòèêî-ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ðåçóëüòà-
òîâ èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëàñü ñ èñïîëüçîâàíèåì òàá-
ëè÷íîãî ïðîöåññîðà Microsoft Excel, ñèñòåìû êîìïü-
þòåðíîé ìàòåìàòèêè è ìîäåëèðîâàíèÿ MATLAB
ñ ïàêåòàìè ðàñøèðåíèÿ Statistics Toolbox è Bioinfor-
matics Toolbox ôèðìû Math Works è ïàêåòà «SPSS
19.0».

Ðàñ÷åò ÷àñòîò âñòðå÷àåìîñòè ãîìîçèãîò è ãåòåðî-
çèãîò ïðîâîäèëñÿ ïóòåì ïîñòðîåíèÿ òàáëèöû ñîïðÿ-
æåííîñòè ñ ïîñëåäóþùèì ïðèìåíåíèåì çàêîíà Õàð-
äè—Âàéíáåðãà è èñïîëüçîâàíèåì ìåòîäà 	2 ñ ïîìî-
ùüþ ïðîãðàììû DeFinetti, ðàçìåùåííîé â ñâîáîäíîì
äîñòóïå íà ñàéòå Èíñòèòóòà ãåíåòèêè ÷åëîâåêà
(Ìþíõåí, Ãåðìàíèÿ). Îöåíêó ðèñêà ïðîâîäèëè ñ ïî-

ìîùüþ ïîêàçàòåëÿ îòíîøåíèÿ øàíñîâ (OR) ñ 95%
äîâåðèòåëüíûì èíòåðâàëîì (ÄÈ).

Äëÿ ðàñ÷åòà êîëè÷åñòâåííîãî èçìåíåíèÿ ìèê-
ðîÐÍÊ èñïîëüçîâàëè ìåòîä 2-

Ñt, ïðåäëîæåííûé
K.J. Livak è T.D. Schmittgen [11].



Ct ðàññ÷èòûâàåòñÿ ïî ôîðìóëå:


Ct = (CtmiR — CtRNU6B)îïûòíûé îáðàçåö —

(CtmiR — CtRNU6B)êîíòðîëüíûé îáðàçåö
ãäå Ct — ïîðîãîâîå çíà÷åíèå öèêëà, ïîëó÷åííîå

â õîäå ïðîâåäåíèÿ ÏÖÐ, ïðè êîòîðîì ôëóîðåñöåíöèÿ
âïåðâûå ôèêñèðóåòñÿ çíà÷èìî âûøå ïîðîãîâîãî óðîâ-
íÿ [12].

Äëÿ îöåíêè ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ðàçíîñòè
ñðåäíèõ â äâóõ ãðóïïàõ ïðè íîðìàëüíîì ðàñïðåäåëå-
íèè ïðèçíàêà äëÿ íåçàâèñèìûõ ïåðåìåííûõ èñïîëüçî-
âàëñÿ t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà. Ïðè ðàñïðåäåëåíèè, îò-
ëè÷àþùåìñÿ îò íîðìàëüíîãî, ïðîâîäèëè ïîïàðíîå
ñðàâíåíèå ñ ïîìîùüþ íåïàðàìåòðè÷åñêîãî U-êðèòå-
ðèÿ Ìàííà—Óèòíè. Çà óðîâåíü ñòàòèñòè÷åñêîé çíà-
÷èìîñòè ïðèíèìàëè p<0,05.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Õàðàêòåðèñòèêà ïîêàçàòåëåé ëèïèäíîãî ìåòàáî-
ëèçìà

Ïðè èçó÷åíèè ïîêàçàòåëåé êîíöåíòðàöèè ÎÕÑ è
ÕÑ ËÏÂÏ ñðåäíèå çíà÷åíèÿ óðîâíÿ ïëàçìåííîãî
ÎÕÑ â êîíòðîëüíîé ãðóïïå (1-ÿ ãð.) îêàçàëèñü
â ïðåäåëàõ 3,74 ± 0,19 ììîëü/ë, â ãðóïïå áîëüíûõ
ÃÁ (2-ÿ ãð.) — 5,67 ± 0,19 ììîëü/ë, â ãðóïïå áîëü-
íûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ (3-ÿ ãð.) — 5,87 ± 0,18 ììîëü/ë.
Ñîäåðæàíèå ÕÑ ËÏÂÏ â ïëàçìå êðîâè â 1-é ãðóïïå
ñîñòàâèëî 1,17 ± 0,04 ììîëü/ë, âî 2-é ãðóïïå —
1,16 ± 0,04 ììîëü/ë, â 3-é ãðóïïå —
0,92 ± 0,07 ììîëü/ë.

Ñîäåðæàíèå ÎÕÑ â ïëàçìå êðîâè îêàçàëîñü ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìî âûøå â ãðóïïàõ áîëüíûõ ÃÁ è
ÈÁÑ ÏÈÊÑ â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì. Òàêæå
â ãðóïïå áîëüíûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ áûëî îáíàðóæåíî
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè
ïëàçìåííîãî ÕÑ ËÏÂÏ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëü-
íîé ãðóïïîé. Ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé ñîäåðæàíèÿ
ÕÑ ËÏÂÏ ìåæäó ãðóïïîé êîíòðîëÿ è ãðóïïîé áîëü-
íûõ ÃÁ îáíàðóæåíî íå áûëî. Âìåñòå ñ òåì, ãðóïïû
ïàöèåíòîâ ñ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ õàðàêòåðèçîâàëèñü
âûñîêèìè çíà÷åíèÿìè êîýôôèöèåíòà àòåðîãåííîñòè
(ÊÀ>4). Êàê ó áîëüíûõ ÃÁ, òàê è ó áîëüíûõ ÈÁÑ
ÏÈÊÑ íàáëþäàëîñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ïîâû-
øåíèå äàííîãî ïîêàçàòåëÿ â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì.

Îáîáùàÿ âûøåèçëîæåííîå, ìîæíî ñäåëàòü çà-
êëþ÷åíèå î íàëè÷èè âûðàæåííîãî ìàíèôåñòèðóþùåãî
àòåðîñêëåðîçà ó îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ, ÷òî ïîä-
òâåðæäàåòñÿ ñóùåñòâîâàíèåì àòåðîãåííûõ ðàñ-
ñòðîéñòâ ëèïèäíîãî îáìåíà, òàêèõ, êàê ãèïåðõîëåñòå-
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ðèíåìèÿ, ãèïîàëüôàëèïîïðîòåèíåìèÿ, âûñîêèé ïîêà-
çàòåëü ÊÀ, à òàêæå ñôîðìèðîâàííîé àðòåðèàëüíîé
ãèïåðòåíçèåé è õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íî-
ñòüþ, âîçíèêøåé âñëåäñòâèå ðàññòðîéñòâ êîðîíàðíîãî
êðîâîñíàáæåíèÿ.

Èçó÷åíèå ïîëèìîðôèçìîâ ãåíîâ AGO1, DGCR8,
GEMIN3, GEMIN4, DROSHA. Ðàñïðåäåëåíèå ÷àñ-
òîò ãåíîòèïîâ âûøåïåðå÷èñëåííûõ ãåíîâ â èññëåäóåìûõ
âûáîðêàõ ñîîòâåòñòâîâàëî ðàâíîâåñèþ Õàðäè—Âàé-
íáåðãà. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîãî ðàçëè÷èÿ ìåæäó ÷àñ-
òîòîé âñòðå÷àåìîñòè ïîëèìîðôèçìîâ ãåíîâ AGO1,
DGCR8, GEMIN3, DROSHA è ÷àñòîòîé ñëó÷àåâ ÃÁ
è ÈÁÑ ÏÈÊÑ ó ìóæ÷èí âûÿâëåíî íå áûëî.

Îáíàðóæåíà àññîöèàöèÿ ìåæäó ÷àñòîòîé ðàñïðå-
äåëåíèÿ ãåíîòèïîâ è àëëåëåé ïîëèìîðôèçìà ãåíà
GEMIN4 è ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ ÃÁ. Äàííûå ïðåäñòàâ-
ëåíû â òàáë. 1.

Òàê, íîñèòåëüñòâî àëëåëÿ À è ãåíîòèïà ÀÀ â íà-
ñòîÿùåì èññëåäîâàíèè óâåëè÷èâàåò ÷àñòîòó ñëó÷àåâ

ÃÁ â 3,05 è 5,23 ðàçà. Â òî æå âðåìÿ íîñèòåëè ãåíî-
òèïîâ AG è GG èìåþò ïîíèæåííûé ðèñê ðàçâèòèÿ
ÃÁ (OR = 0,42 è 0,4), òàêæå êàê è íîñèòåëè àëëåëÿ
G (OR = 0,33). Â ñâÿçè ñ ýòèì, ãåíîòèï ÀÀ ãåíà
GEMIN4 ìîæíî ïðåäñòàâèòü â êà÷åñòâå ãåíîòèïà ðè-
ñêà ðàçâèòèÿ ÃÁ. Ñâÿçü ìåæäó ïîëèìîðôèçìîì ãåíà
GEMIN4 è ðèñêîì ðàçâèòèÿ ÈÁÑ ÏÈÊÑ íå óñòà-
íîâëåíà.

Òàêèì îáðàçîì, òîëüêî ÷àñòîòà ãîìîçèãîòíîãî íî-
ñèòåëüñòâà ìàæîðíîãî àëëåëÿ À ãåíà GEMIN4 â íà-
ñòîÿùåì èññëåäîâàíèè êîððåëèðóåò ñ ÷àñòîòîé ñëó÷à-
åâ ðàçâèòèÿ ÃÁ. Îáîáùàÿ âûøåèçëîæåííîå, ìîæíî
çàêëþ÷èòü, ÷òî àíàëèç êîìáèíàöèè íåáëàãîïðèÿòíûõ
ãåíîòèïîâ ïî ãåíàì áèîãåíåçà ìèêðîÐÍÊ ïîçâîëÿåò
âûäåëèòü ñðåäè áîëüíûõ ãðóïïû ñ íèçêèì, ñðåäíèì è
âûñîêèì ðèñêîì ðàçâèòèÿ ðàçëè÷íûõ ïðîÿâëåíèé âû-
ðàæåííîãî àòåðîñêëåðîçà.

Ïîêàçàòåëè óðîâíÿ ýêñïðåññèè miR-126,
miR-155, miR-221, miR-222. Ñîãëàñíî ñîâðåìåí-
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Òàáëèöà 1
×àñòîòà ãåíîòèïîâ è àëëåëåé ïîëèìîðôèçìà ãåíà GEMIN4, àññîöèèðîâàííûõ ñ ÃÁ

Ãåí Ãåíîòèï Ðàñïðåäåëåíèå ãåíîòèïîâ, n (%) Êðèòåðèé ðàç-
ëè÷èé ïðè

df = 1, 	2 (p)

OR (95% CI)

Ãðóïïà êîíòðîëÿ, n = 15 Áîëüíûå ÃÁ, n = 30

n % n %

GEMIN4 Ãåíîòèï AA 3 20,0 17 56,7 4,21 (0,040) * 5,23 (1,22-2,45)

Ãåíîòèï GG 5 33,3 5 16,7 0,40 (0,09-1,69)

Ãåíîòèï AG 7 46,7 8 26,6 0,42 (0,11-1,52)

Àëëåëü À 0,433 0,700 5,98 (0,014) * 3,05 (1,23-7,57)

Àëëåëü G 0,567 0,300 0,33 (0,13-0,81)

Ïðèìå÷àíèå. OR — îòíîøåíèå øàíñîâ; CI — 95% äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë; * — ñòàòèñòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé (ð<0,05).

Òàáëèöà 2
Ïîêàçàòåëè óðîâíÿ ýêñïðåññèè miR-126, 155, 221, 222 ó áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ

Èññëåäóåìàÿ ãðóïïà 
Ct (M ± m) 

Ct 2-

Ct

miR-126

Áîëüíûå ÃÁ (n = 30) -9,71 ± 0,74 -8,00 256,00

Áîëüíûå ÈÁÑ ÏÈÊÑ (n = 20) -9,77 ± 0,92 -8,06 266,87

miR-155

Áîëüíûå ÃÁ (n = 30) -4,23 ± 0,61 -1,20 2,29

Áîëüíûå ÈÁÑ ÏÈÊÑ (n = 20) -5,02 ± 0,94 -1,90 3,73

miR-221

Áîëüíûå ÃÁ (n = 30) -8,54 ± 0,98 -7,61 195,36

Áîëüíûå ÈÁÑ ÏÈÊÑ (n = 20) -8,96 ± 1,13 -8,03 261,38

miR-222

Áîëüíûå ÃÁ (n = 30) -7,81 ± 0,59 -7,74 213,78

Áîëüíûå ÈÁÑ ÏÈÊÑ (n = 20) -7,69 ± 0,81 -7,62 196,72

Ïðèìå÷àíèå. 
Ct = (CtmiR — CtRNU6B), 

Ct — ðàçíîñòü ìåæäó çíà÷åíèÿìè 
Ct èññëåäóåìîãî îáðàçöà è êîíòðîëüíîãî; 2-

Ct —
ôîðìóëà äëÿ ïîäñ÷åòà óðîâíÿ ýêñïðåññèè èññëåäóåìîé ìèêðîÐÍÊ.



íûì ïðåäñòàâëåíèÿì, èçìåíåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè
òîëüêî îäíîé ìèêðîÐÍÊ íå ìîæåò áûòü íàäåæíûì
èíäèêàòîðîì ðàçâèòèÿ ïàòîëîãè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ îð-
ãàíèçìà. Òîëüêî èçìåíåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ñðàçó
íåñêîëüêèõ ìèêðîÐÍÊ ìîæåò èìåòü çíà÷åíèå â äèà-
ãíîñòèêå çàáîëåâàíèé [13]. Â òàáë. 2 ïðèâåäåíû
óðîâíè ýêñïðåññèè èçó÷àåìûõ ìèêðîÐÍÊ.

Òàê, ó áîëüíûõ ÃÁ óðîâåíü ýêñïðåññèè ïðîàíãèî-
ãåííîé miR-126 îêàçàëñÿ â 256 ðàç âûøå ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëåì, à ó áîëüíûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ ýòîò ïî-
êàçàòåëü îêàçàëñÿ âûøå ïî÷òè â 267 ðàç. Ïðÿìûå äî-
êàçàòåëüñòâà ó÷àñòèÿ äàííîé ìèêðîÐÍÊ â ïàòîãåíåçå
ÑÑÇ â ëèòåðàòóðå îòñóòñòâóþò, õîòÿ, ïî äàííûì íå-
êîòîðûõ àâòîðîâ, miR-126 ìîæåò èãðàòü âàæíóþ
ðîëü â ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè è ïðîöåññàõ âíóòðèñîñó-
äèñòîãî ðåìîäåëèðîâàíèÿ [13—15]. Óðîâåíü ïðîàí-
ãèîãåííîé miR-155 â ïëàçìå êðîâè îñòàåòñÿ íåèçìåí-
íûì êàê â ãðóïïå ÃÁ, òàê è ó áîëüíûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ.

Â òî æå âðåìÿ, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî óðîâåíü ýê-
ñïðåññèè àíòèàíãèîãåííîé miR-221 îêàçàëñÿ
â 195 ðàç âûøå ó áîëüíûõ ÃÁ è â 261 ðàç âûøå ó áî-
ëüíûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè
ïîêàçàòåëÿìè êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Ñòàòèñòè÷åñêàÿ
çíà÷èìîñòü îöåíêè ðåçóëüòàòîâ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ
ñîãëàñóåòñÿ ñ ðÿäîì äàííûõ ëèòåðàòóðû, óêàçûâàþ-
ùèõ, ÷òî óðîâåíü miR-221 ïîâûøàåòñÿ â èíòèìå ïî-
ñëå ïîâðåæäåíèÿ ñòåíêè ñîñóäà, à òàêæå ó÷àñòâóåò
â ïîäàâëåíèè ïðîëèôåðàöèè ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê è
ïðîöåññàõ àíãèîãåíåçà [16, 17]. Óðîâåíü ýêñïðåññèè
àíòèàíãèîãåííîé miR-222 óâåëè÷èâàåòñÿ â 213 ðàç
ó áîëüíûõ ÃÁ è â 196 ðàç ó áîëüíûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ ïî
ñðàâíåíèþ ñ èñïîëüçóåìûìè íàìè êîíòðîëüíûìè äàí-
íûìè. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ðîëü miR-222 â ïàòîëî-
ãèè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû â ëèòåðàòóðå íå
îáîçíà÷åíà. Ñîîòâåòñòâóþùåé èíôîðìàöèè â äîñòóï-
íîé íàì ëèòåðàòóðå îáíàðóæåíî íå áûëî.

Ïðîâåäåíèå ïîïàðíîãî ñðàâíåíèÿ ïîêàçàòåëåé 
Ct
êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñ ãðóïïàìè ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ
ñ ïîìîùüþ U-êðèòåðèÿ Ìàííà—Óèòíè ïîäòâåðæäà-
åò ïðàâèëüíîñòü ñäåëàííûõ âûâîäîâ î çíà÷èìîé ðîëè
miR-126, miR-221, miR-222 â ïàòîãåíåçå àòåðîñêëå-
ðîçà è åãî îñëîæíåíèé.

Òàê, ñîãëàñíî äàííûì ïðîâåäåííûõ íàìè èññëåäî-
âàíèé, îáíàðóæåíî, ÷òî óðîâíè ýêñïðåññèè miR-126,
miR-221, miR-222 ó áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ïðåâûøàþò àíàëîãè÷íûå ïî-
êàçàòåëè êîíòðîëüíîé ãðóïïû çäîðîâûõ ëþäåé.
Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîãî èçìåíå-
íèÿ óðîâíÿ ýêñïðåññèè miR-155 â íàñòîÿùåì èññëå-
äîâàíèè âûäåëåíî íå áûëî (òàáë. 3).

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ èññëåäî-
âàíèé ïîçâîëÿþò çàêëþ÷èòü, ÷òî óðîâíè ýêñïðåññèè
ïðîàíãèîãåííûõ miR-126, è àíòèàíãèîãåííûõ
miR-221, miR-222 ó áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ïðåâûøàþò àíàëîãè÷íûå ïî-
êàçàòåëè êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èç-
ìåíåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè miR-155 íå óäàëîñü àññî-
öèèðîâàòü ñ èçó÷åííûìè íàìè çàáîëåâàíèÿìè, ÷òî,
âîçìîæíî, óêàçûâàåò íà îòñóòñòâèå âûðàæåííîé ðîëè
miR-155 â ïàòîãåíåçå àòåðîñêëåðîçà.

Êà÷åñòâåííûå õàðàêòåðèñòèêè miR-126,
miR-155, miR-221, miR-222. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ
âçàèìîñâÿçåé ìåæäó èçó÷àåìûìè ìèêðîÐÍÊ â èñ-
ñëåäóåìûõ ãðóïïàõ áûë ïðîâåäåí êîððåëÿöèîííûé
àíàëèç Ñïèðìåíà è ðàññ÷èòàí êîýôôèöèåíò êîâàðèà-
öèè [18].

Â êà÷åñòâå ñïåöèôè÷åñêîãî èíòåãðàëüíîãî ïîðòðå-
òà èññëåäóåìûõ ãðóïï, îòðàæàþùåãî âçàèìîñâÿçè
ìèêðîÐÍÊ â ïðåäåëàõ âûáîðêè, èñïîëüçîâàëàñü êî-
âàðèàöèîííàÿ ìàòðèöà, ïîëó÷åííàÿ ïðè ñâåäåíèè
â åäèíóþ òàáëèöó êîýôôèöèåíòîâ êîâàðèàöèè.

Íèæå ïðèâåäåíû èíòåãðàëüíûå ïîðòðåòû èññëåäó-
åìûõ ãðóïï (ðèñ. 1—3).

Àíàëèç èíòåãðàëüíîãî ïîðòðåòà êîíòðîëüíîé ãðóï-
ïû çäîðîâûõ ëþäåé (ðèñ. 1) ïîçâîëÿåò çàêëþ÷èòü,
÷òî äîìèíèðóþùàÿ ðîëü â ýòîé ãðóïïå îòâîäèòñÿ ýêñ-
ïðåññèè ïðîàíãèîãåííîé miR-126.

Íà ðèñ. 2 èçîáðàæåí èíòåãðàëüíûé ïîðòðåò ãðóï-
ïû áîëüíûõ ÃÁ, ïðè àíàëèçå êîòîðîãî ìîæíî ñäåëàòü
âûâîä, ÷òî â èçó÷àåìîé ãðóïïå äîìèíèðóþùåå ïîëî-
æåíèå çàíèìàåò àíòèàíãèîãåííàÿ miR-221.

Ïðè àíàëèçå äàííûõ, ïðåäñòàâëåííûõ íà ðèñ. 3,
îòðàæàþùåãî èíòåãðàëüíûé ïîðòðåò ãðóïïû áîëüíûõ
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Òàáëèöà 3
Ñðàâíåíèå ïîêàçàòåëåé �Ct â êîíòðîëüíîé ãðóïïå, ó áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ

ñ ïîìîùüþ U-êðèòåðèÿ Ìàííà—Óèòíè (M ± �)

Ïîêàçàòåëü Ãðóïïà êîíòðîëÿ (n = 15) Áîëüíûå ÃÁ (n = 30) Áîëüíûå ÈÁÑ ÏÈÊÑ (n = 20)


CtmiR-126 -1,71 ± 3,37 -9,71 ± 4,03* -9,77 ± 4,10**


Ct miR-155 -3,12 ± 1,33 -4,23 ± 3,36 -5,02 ± 4,22


Ct miR-221 -0,93 ± 2,47 -8,54 ± 5,36* -8,96 ± 5,07**


Ct miR-222 -0,07 ± 2,73 -7,81 ± 3,24 * -7,69 ± 3,63**

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé (ð<0,001) ìåæäó ãðóïïîé áîëüíûõ ÃÁ è êîíòðîëüíîé; ** — ñòàòèñòè÷åñêàÿ
çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé (ð<0,001) ìåæäó ãðóïïîé áîëüíûõ ÈÁÑ ÏÈÊÑ è êîíòðîëüíîé.



ÈÁÑ ÏÈÊÑ, ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî â ýòîé ãðóïïå
â ñïåêòðå èçó÷àåìûõ ìèêðîÐÍÊ, äîìèíèðóåò àíòè-
àíãèîãåííàÿ miR-221.

Òàêèì îáðàçîì, ñðàâíåíèå èíòåãðàëüíûõ ïîðòðå-
òîâ èññëåäóåìûõ ãðóïï (ðèñ. 1—3), îòðàæàþùèõ
âçàèìîñâÿçè ìèêðîÐÍÊ, ïîçâîëÿåò ñäåëàòü âûâîä
î äîìèíèðîâàíèè â êîíòðîëå ïðîàíãèîãåííîé
miR-126, à â ãðóïïàõ áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ —
àíòèàíãèîãåííîé miR-221. Äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ õà-
ðàêòåðà èçìåí÷èâîñòè ñïåêòðà ìèêðîÐÍÊ, âõîäÿùèõ
â ñîñòàâ âûáîðêè ãðóïïû ïàöèåíòîâ, áûëà ðàññ÷èòàíà
äèñïåðñèÿ. Íà ðèñ. 4 â îáîáùåííîì âèäå ïîêàçàíî
ðàñïðåäåëåíèå äèñïåðñèè ìèêðîÐÍÊ ïî ãðóïïàì ïà-
öèåíòîâ.

Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ïðåîáëàäàíèå ýêñïðåñ-
ñèè miR-126 â ãðóïïå çäîðîâûõ ëþäåé ñâÿçàíî ñ åå
ïîñòîÿííûì è ñòàáèëüíûì âëèÿíèåì â ôèçèîëîãè÷å-
ñêèõ óñëîâèÿõ íà ïðîöåññ ïðîëèôåðàöèè ýíäîòåëèî-
öèòîâ [15, 16]. Äîìèíèðîâàíèå àíòèàíãèîãåííîé
miR-221 ó áîëüíûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ, ïî-âèäèìî-
ìó, ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê îòâåòíàÿ ðåàêöèÿ
â îòâåò íà àòåðîìàòîçíóþ àëüòåðàöèþ èíòèìû àðòå-
ðèé ïðè ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ. Íà äàííûé ôàêò óêàçû-
âàþò è äðóãèå àâòîðû [16, 17]. Â òî æå âðåìÿ àíòèàí-
ãèîãåííàÿ miR-222 çàíèìàåò ïîñëåäíåå ìåñòî â ñïåê-
òðå äîìèíèðîâàíèÿ èññëåäóåìûõ ìèêðîÐÍÊ ó áîëü-
íûõ ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ, ÷òî âñòóïàåò â îïðåäåëåííîå
ïðîòèâîðå÷èå ñ ïðîâåäåííûìè íàìè ðàññóæäåíèÿìè
ïàòîôèçèîëîãè÷åñêîãî õàðàêòåðà. Òåì íå ìåíåå, âû-
ÿâëåíèå â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè ðàçëè÷èé â ýêñï-
ðåññèîííîé èåðàðõèè ðàçëè÷íûõ ìèêðîÐÍÊ â íîðìå
è â óñëîâèÿõ àòåðîãåíåçà èìååò, áåçóñëîâíî, ïàòîôè-
çèîëîãè÷åñêóþ ïåðñïåêòèâó â èçó÷åíèè ìîëåêóëÿðíûõ
îñíîâ ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà è åãî îñëîæíåíèé.

Òàêèì îáðàçîì, â óñëîâèÿõ ïðîãðåññèðóþùåãî
àòåðîñêëåðîçà ó ÷åëîâåêà ñóùåñòâåííî èçìåíÿþòñÿ
êîëè÷åñòâåííûå è êà÷åñòâåííûå ïàðàìåòðû ñîîòíîøå-
íèÿ ìèêðîÐÍÊ â ïëàçìå êðîâè. Ïðè èçó÷åíèè ïðî-
àíãèîãåííûõ ìèêðîÐÍÊ â ïëàçìå êðîâè ïðè ÃÁ è
ÈÁÑ ÏÈÊÑ ïîâûøàåòñÿ óðîâåíü miR-126. Ïðè
ýòîì çíà÷èòåëüíî âîçðàñòàåò ñîäåðæàíèå è àíòèàíãè-
îãåííûõ ïëàçìåííûõ ìèêðîÐÍÊ — miR-221 è
miR-222, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ïðîÿâëåíèè îäíîãî
èç êîìïåíñàòîðíî-ïðèñïîñîáèòåëüíûõ ìåõàíèçìîâ
ïðè àòåðîñêëåðîçå ó ÷åëîâåêà. Â ãðóïïå çäîðîâûõ ëþ-
äåé óñòàíîâëåíî ïðåîáëàäàíèå ñðåäè ïëàçìåííûõ
ìèêðîÐÍÊ ïðîàíãèîãåííîé miR-126. Â òî æå âðåìÿ
â óñëîâèÿõ àòåðîãåíåçà ó ÷åëîâåêà âûÿâëåíî äîìèíè-
ðîâàíèå àíòèàíãèîãåííîé miR-221, ÷òî ïîäòâåðæäàåò
äîëãîâðåìåííîå âêëþ÷åíèå çàùèòíûõ ñîñóäèñòûõ ðå-
àêöèé ïðè àòåðîñêëåðîçå. Ïðè èçó÷åíèè ïîëèìîðôèç-
ìîâ ãåíîâ, ðåãóëèðóþùèõ áèîãåíåç ìèêðîÐÍÊ, âû-
ÿâëåíî ñóùåñòâîâàíèå ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ àññî-
öèàöèé ìåæäó ÷àñòîòîé ãîìîçèãîòíîãî íîñèòåëüñòâà
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Ðèñ. 1. Ïîðòðåò ãðóïïû êîíòðîëÿ: À — îáú¸ìíàÿ âèçóàëèçàöèÿ êîâà-
ðèàöèîííîé ìàòðèöû ìèêðîÐÍÊ; Á — ëèíèè îäèíàêîâîãî óðîâíÿ.

Ðèñ. 2. Ïîðòðåò ãðóïïû áîëüíûõ ÃÁ: À — îáú¸ìíàÿ âèçóàëèçàöèÿ êî-
âàðèàöèîííîé ìàòðèöû ìèêðîÐÍÊ; Á — ëèíèè îäèíàêîâîãî óðîâíÿ.



ìàæîðíîãî àëëåëÿ À ãåíà GEMIN4 è ÷àñòîòîé âñòðå-
÷àåìîñòè ÃÁ, âåäóùåãî ôàêòîðà ðàçâèòèÿ àòåðîñêëå-
ðîçà. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîé êîððåëÿöèè ìåæäó ïî-
ëèìîðôèçìàìè äðóãèõ ãåíîâ áèîãåíåçà ìèêðîÐÍÊ,
à èìåííî AGO1, DGCR8, GEMIN3, DROSHA è
÷àñòîòîé ÃÁ è ÈÁÑ ÏÈÊÑ íå óñòàíîâëåíî.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû îáîñíîâûâàþò ïðåäñòàâ-
ëåíèå î ïàòîôèçèîëîãè÷åñêîé ðîëè ðÿäà êîìïîíåíòîâ
ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîãî àïïàðàòà ÷åëîâåêà,
à, èìåííî, miR-126, miR-221, miR-222 è ïîëèìîð-
ôèçìà ãåíà èõ áèîãåíåçà GEMIN4 â ñòàäèè âûðà-
æåííîãî àòåðîñêëåðîçà.
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