
Исследование генов 
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молекулярной генетики человека 

к.б.н. Федоровой Ю.Ю.



* Провести анализ распределения частот аллелей и 
генотипов полиморфных вариантов гена b2-
адренорецептора ADRB2 (Arg16Gly, Gln27Glu) у больных 
бронхиальной астмой и здоровых индивидов

* Провести анализ распределения частот аллелей и 
генотипов полиморфного варианта гена дизинтегрина и 
металлопротеазы ADAM33 (12433A>G) у больных 
бронхиальной астмой и здоровых индивидов

* Провести анализ распределения частот аллелей и 
генотипов полиморфных вариантов гена дизинтегрина и 
металлопротеазы ADAM33 (6716G>C, 7667A>G, 
11434C>A, 12433A>G) у больных аллергическим ринитом 
и здоровых индивидов

* Провести анализ уровня экспрессии генов IL13, IL18 в 
лейкоцитах периферической крови больных бронхиальной 
астмой и здоровых индивидов.

Задачи исследования:



Материал исследования:
Этническая 

принадлежность
Больные БА 

(N)
Больные АР 

(N)
Контрольная 

группа (N)
Русские 192 201 123
Татары 139 96 91

Башкиры 82 42 51
В целом 618 512 366

Число детей, больных БА – 373,
Число пациентов старше 18 лет – 245

Выборка пациентов в 
зависимости от формы и 

степени тяжести БА

Больные БА 
(N)

аллергическая 404
неаллергическая 113

смешанная 87
легкая 177

средне-тяжелая 430
тяжелая 150



❖ Бронхиальная астма является одним из 
наиболее распространенных хронических 
заболеваний

❖ Во всем мире БА страдают более 300 млн 
человек

❖ Существует значительное число факторов 
риска БА

❖ Целью лечения БА является достижение и 
поддержание контроля над клиническими 
проявлениями заболевания 



Лекарственные средства для 
лечения БА



Механизм действия b2-агонистов

• Индивидуальная 
вариабельность 
ответа на b2-
агонисты 

• Развитие 
толерантности к 
бронхо-
дилатирующему 
эффекту 



Ген бета-2 адренорецептора 
(ADRB2) 

Gly16Arg
(46G>A)

Gln27Glu
(79C>G)



Ассоциация полиморфного варианта гена 
ADRB2 (Gln27Glu (79С>G)) с риском развития 

неаллергической формы БА

OR=1,62
p=0,03

OR=1,38
p=0,04

OR=0,73
p=0,04



Ассоциация полиморфного варианта гена 
ADRB2 (Gln27Glu (79C>G)) со сниженным 
показателем ОФВ1 (60-80% от нормы) у 

русских, больных БА 

OR=2,25
p=0,03

OR=1,97
p=0,02

OR=0,51
p=0,02



Ассоциация полиморфного варианта гена 
ADRB2 (Gly16Arg (46G>A)) с риском развития 

средне-тяжелой формы  БА у татар

OR=0,36
p=0,007

OR=2,25
p=0,02



Ген ADAM33 
(дизинтегрина и металлопротеазы 33)

11434C>A6716G>C 7667A>G

локализация: 20р13

12433A>G



Ассоциация полиморфного варианта гена 
ADAM33 (12433A>G) с риском развития 

бронхиальной астмы у башкир
OR=0,24
p=0,009

OR=3,83
p=0,02

OR=0,28
p=0,008

OR=3,52
p=0,009

OR=0,35
p=0,04

OR=3,0
p=0,04

OR=0,4
p=0,04

OR=2,47
p=0,04



Ассоциация полиморфного варианта гена 
ADAM33 (11434С>А) с риском развития 

аллергического ринита у русских

OR=1,77
p=0,02

OR=1,47
p=0,02 OR=0,68

p=0,02



Ассоциация полиморфного варианта гена 
ADAM33 (12433A>G) с риском развития 

аллергического ринита у башкир

OR=2,63
p=0,04

OR=3,49
p=0,03

OR=0,38
p=0,04

OR=0,31
p=0,03



Распределение частот гаплотипов полиморфных 
вариантов 6716G>C, 7667A>G, 11434С>A, 12433A>G гена 

ADAM33 у больных бронхиальной астмой, аллергическим 
ринитом и здоровых индивидов русской этнической 

принадлежности
                                                                                        (Haploview 4.1)

p=0,001

p=0,03



Анализ экспрессии генов IL13 и IL18 в лейкоцитах 
периферической крови у больных БА и индивидов 

контрольной группы 

•9 больных бронхиальной астмой: 
(2 - легкая форма БА, 5 - средне-тяжелая форма БА, 
 2 –тяжелая форма БА)

•7 здоровых индивидов без признаков атопии



Уровень экспрессии генов IL18, IL13 в лейкоцитах 
периферической крови у больных БА и индивидов 

контрольной группы

* *



* Установлена ассоциация полиморфного варианта гена 
ADRB2 (Gln27Glu (79С>G)) с риском развития 
неаллергической формы БА и со сниженным показателем 
ОФВ1 (60-80% от нормы) у русских, больных БА. Выявлена 
ассоциация полиморфного варианта гена ADRB2 (Gly16Arg 
(46G>A)) с риском развития средне-тяжелой формы  БА у 
татар. 

* Маркерами повышенного риска развития БА и АР у 
индивидов башкирской этнической принадлежности 
являются генотип ADAM33*12433A/G и аллель 
ADAM33*12433G. У индивидов русской этнической 
принадлежности определены маркеры повышенного риска 
развития АР – генотип ADAM33*11434A/A и аллель 
ADAM33*11434A. Гаплотип ACAC является маркером 
пониженного риска развития БА и АР у русских.

Заключение



* Обнаружено повышение уровня экспрессии 
генов IL13, IL18 в лейкоцитах периферической 
крови больных бронхиальной астмой. 
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