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ЗНАЧИМОСТЬ МУТАЦИИ ГЕНА PML-RARA В ДИАГНОСТИКЕ ОСТРОГО 
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 Резюме

Входе исследование в качестве материала для молекулярно-генетического исследования

было использована периферическая кровь 145 больных с ОМЛ, находившихся в лечение 

РСНПМЦ гематологии РУз. Молекулярно-генетические исследования выполнялись в отделе 

молекулярной медицины и клеточных технологий РСНПМЦ гематологии РУз. Амплификацию 

участков ДНК проводили с помощью полимеразной цепной реакции (ПЦР) в режиме реального 

времени с использованием зондов TaqMan. Статистическую обработку результатов 

выполняли с помощью стандартного пакета прикладных программ OpenEpi V.9.2. 

Ключевые слова: острый миелоидный лейкоз, ДНК, мутация, генетический маркер PML-

RARA, онкогематология. 
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 Резюме

Тадқиқот давомида молекуляр генетик тадқиқотлар учун материал сифатида Ўзбекистон

Республикаси Соғлиқни сақлаш вазирлигининг РИГИАМТМ да даволанган ЎМЛ билан 

касалланган 145 беморнинг периферик қони ишлатилган. Молекуляр генетик тадқиқотлар 

Ўзбекистон Республикаси РИГИАМТМ молекуляр тиббиёт ва ҳужайра технологиялар 

бўлимида олиб борилди. Молекуляр генетик тадқиқотлар Ўзбекистон Республикаси 

РИГИАМТМ молекуляр тиббиёт ва ҳужайра технологиялар бўлимида олиб борилди. ДНК 

амплификацияси TaqMan зондлари ёрдамида Реал тайм полимераза занжири реакцияси (ПЦР) 

ёрдамида амалга оширилди. Натижаларни статистик қайта ишлаш standart OpenEpi V.9.2. 

дастурий таъминот тўплами ёрдамида амалга оширилди.  

Калит сўзлар: ўткир миелоид лейкемия, ДНК, мутация, генетик marker PML-RARA, 

онкогематология. 
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 Resume

In the course of the study, the peripheral blood of 145 patients with AML who were treated with of

the RSNPMC of Hematology of the Republic of Uzbekistan was used as a material for molecular genetic 

research. Molecular genetic studies were carried out in the Department of Molecular Medicine and 

Cellular Technologies of the RSNPMC of Hematology of the Republic of Uzbekistan. Molecular genetic 

studies were carried out in the Department of Molecular Medicine and Cellular Technologies of the 

RSNPMC of Hematology of the Republic of Uzbekistan. Amplification of DNA sections was carried out 

using polymerase chain reaction (PCR) in real time using TaqMan probes. Statistical processing of the 

results was performed using the standard OpenEpi V.9.2 application software package. 

Keywords: acute myeloid leukemia, DNA, mutation, genetic marker PML-RARA, oncohematology. 

Актуальность 

о мере  изучения   понятие   ОМЛ   постепенно   расширяется.   ОМЛ   имеет   широкий   спектр

   патогенетических факторов [7,11]. 

Последние годы характеризуются фундаментальными изменениями в подходах к диагностике 

онкологических заболеваний крови [2,8,10].  

К настоящему времени исследователями проделана большая работа по изучению часто и редко 

встречаемых генетических изменений, связанных с развитием и течением острых лейкозов [1,4,5]. 

Практически каждая современная публикация, касающаяся острого миелобластного или острого 

лимфобластного лейкоза содержит данные о том, насколько многолика и гетерогенна эта группа 

заболеваний и насколько трудно прогнозировать течение заболевание и ответ на терапию у каждого 

конкретного пациента [3]. Генетические изменения, ассоциированные с острыми лейкозами, и с 

гемобластозами в целом, чрезвычайно разнообразны, их характеристика все еще не закончена [6,9].  

Таким образом, приведенные данные указывают на актуальность заявляемой работы, в которой 

будет проведена комплексная молекулярно- генетическая оценка функционального состояния 

генов, участвующих в патогенезе острого лейкоза без цитогенетических нарушений, так и с 

нарушениями. 

Цель исследования: Изучить частоты встречаемости и значимости генетического маркера PML-

RARA в патогенезе ОМЛ в зависимости от возраста. 

Материал и методы 
Входе исследование в качестве материала для молекулярно-генетического исследования было 

использована периферическая кровь 145 больных с ОМЛ, находившихся в лечение РСНПМЦ 

гематологии РУз. Молекулярно-генетические исследования выполнялись в отделе молекулярной 

медицины и клеточных технологий РСНПМЦ гематологии РУз. Тестирование гена PML-RARA 

осуществляли на приборе Rotor-Gene Q (Quagen, Германия), с использованием коммерческого тест-

набора ООО «Синтол» (Россия). Амплификацию участков ДНК проводили с помощью полимеразной 

цепной реакции (ПЦР) в режиме реального времени с использованием зондов TaqMan. Статистическую 

обработку результатов выполняли с помощью стандартного пакета прикладных программ OpenEpi V.9.2. 

Результат и обсуждение 
Уровень гемоглобина и количество эритроцитов в группе больных пожилого и молодого возраста 

были примерно одинаковыми (71±4.3 и 2.23±0.1, 71,3±2.1 и 2.3 ± 0.7 соответственно), о чем 

свидетельствовали результаты статистического анализа, при котором значимость была равна 0.95 что 

соответствовало P > 0.05.  

Вместе с тем количество лейкоцитов у больных в возрасте выше 60 лет было самым высоким 

(95.6±24.4) по сравнению с пациентами молодого возраста (68.4± 8.7). Не смотря на это, различия уровня 

лейкоцитов между группами пожилого и молодого возраста было несущественным (р >0.05).  

В ходе исследования в группе больных пожилого возраста у 14 из 28, т.е. у 50% наблюдался 

гиперлейкоцитоз, среднее значение которого было равно 173.6±39.1. По данным наших исследование у 

больных молодого возраста в 39.3% случаях наблюдался гиперлейкоцитоз. У этих пациентов среднее 

количество белых кровяных клеток составило 140.6±14.6, что в 1.2 раза меньше, чем у больных старше 

60 лет соответственно. Не смотря на это, различия среднего значения гиперлейкоцитоза между 

исследуемыми группами не достигло до значимых величин (р >0.05).  

Мутации в гене PML-RARA t (15, 17) (bcr1&bcr2) были обнаружены у 23 из 145 (15.9%) больных 

ОМЛ. 

По нашим данным статистических обработок, мутация гена PML-RARA t (15, 17) (bcr1&bcr2) 

выявлен 28.6% больных старше 60 лет и 12.8% у молодых пациентов, при этом различия между 

сравниваемых групп был достоверным (p <0.05) (см. табл. 1).  

П
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Таблица 1 

Различия в частоте выявления мутации PML-RARA t (15, 17) (bcr1&bcr2) в группах 

пациентов молодого и пожилого возраста 

Фактор 

 Количество обследованных 

χ2 p OR 95%CI  ОМЛ >60  ОМЛ <60 

n % n % 

 есть 8 28.6 15 12.8 4.2 p = 0.05 2.7  1.04 – 7.08 

нет 20 71.4 102 87.2 4.2 p = 0.05 0.4  0.14 – 0.96 

Из этого следует, что различия в частоте клональности соматической мутации гена PML-RARA t (15, 

17) (bcr1&bcr2) у больных пожилого возраста на 2.7 раза достоверно выше по сравнению с больными

молодого возраста (28.6% против 12.8% соответственно при χ2= 4.2; p = 0.05; ОR= 2.7; 95% CI:1.04-7.08). 

В месте с этим данная мутация не было обнаружено у 71.4% больных пожилого и 87.2% пациентов 

молодого возраста (см. табл. 1). 

В ходе исследования была продемонстрирована высокая частота встречаемости соматической 

мутаций PML-RARAt(15, 17) (bcr3) у пациентов старше 60 лет т.е. 35.7% случаях по сравнению 

молодыми больными, что встречаемость данной мутации было зарегистрирована у 25.6% 

соответственно.  

Но не смотря на незначимую различию было обнаружено тенденции к значимости у больных 

пожилого возраста (χ2<3.84, р>0.05). Полученные результаты показали, что шанс обнаружения мутации 

гена PML-RARAt(15, 17) (bcr3) у пожилых больных 1.6 раза выше по сравнению молодыми пациентами 

(35.7% против 25.6% соответственно при χ2= 1.1; p = 0.3; ОR= 1.6; 95%CI:0.67-3.86).  

Выводы 
Данные исследования указывает на то, что мутации гена PML-RARA t (15, 17) (bcr1&bcr2) у больных 

пожилого возраста на 2.7 раза достоверно выше по сравнению с больными молодого возраста (при χ2= 

4.2; p = 0.05; ОR= 2.7; 95% CI:1.04-7.08). 

Однако, значимых различий между группами в частоте встречаемости мутации изучаемого гена PML-

RARA t (15, 17) (bcr3) не было выявлено (χ2<3.84, р>0.05).  
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