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Ðåôåðàò. Îáñëåäîâàíî 60 ïàöèåíòîâ ñ ðåìèòòèðóþùèì
òèïîì òå÷åíèÿ ðàññåÿííîãî ñêëåðîçà. Ïðîâåäåíî
ãåíîòèïèðîâàíèå ñ ïîìîùüþ ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè
ïî ïîëèìîðôíîìó âàðèàíòó +3953 À1/À2 ãåíà IL-1β.
Îáíàðóæåíî, ÷òî ïîëèìîðôèçì IL-1β +3953 A1/A2 íå
ÿâëÿåòñÿ âåäóùèì ôàêòîðîì â âîñïðèèì÷èâîñòè ê
ðàññåÿííîìó ñêëåðîçó è íå îïðåäåëÿåò ôåíîòèï çàáîëåâàíèÿ.
Â òî æå âðåìÿ íàëè÷èå òîãî èëè èíîãî àëëåëÿ ìîæåò âíîñèòü
ñâîé âêëàä â äèñáàëàíñ ìåæäó ïðîâîñïàëèòåëüíûìè è
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûìè öèòîêèíàìè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåíîòèï, àëëåëü, èììóííûé îòâåò,
ðàññåÿííûé ñêëåðîç.
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Ðåìèññèÿ òèáûíäàãû òàðêàó ñêëåðîç áåë•í àâûðãàí 60
ïàöèåíòíû òèêøåðã•íí•ð. IL-1β ãåíûíû• +3953 À1/À2
ïîëèìîðô âàðèàíòû áóåí÷à ïîëèìåðàç ÷ûëáûðëû ðåàêöèÿ
ÿðä•ìåíä• ãåíîòèïëàøòûðó óçäûðûëãàí. IL-1β +3953 À1/À2
ïîëèìîðôèçìûíû• òàðêàó ñêëåðîçãà áèðåøœ÷•íëåêò• •éä•í
áàðó÷û ôàêòîð áóëûï òîðìàâû Ÿ•ì àâûðóíû• ôåíòèáûí
áèëãåë•ì•âå à÷ûêëàíãàí. Øóë óê âàêûòòà òåãå ÿêè áó àëëåëü-
íå• áóëóû ÿëêûíñûíóãà êàðøû Ÿ•ì ïðîâîñïàëèòåëüíûé
öèòîêèííàð àðàñûíäà äèñáàëàíñ áóëäûðóãà œç šëåøåí êåðò•.

Òšï òšøåí÷•ë•ð: ãåíîòèï, àëëåëü, èììóí •àâàáû, òàðêàó
ñêëåðîç.
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There were examined 60 patients with remitting type of
multiple sclerosis. Genotyping had been performed with the help

of PCR by a polymorphic variant +3953 À1/À2 gene IL-1â. It
was found that polymorphism IL-1â +3953 A1/A2  is not the
leading factor in a susceptibility to multiple sclerosis and does
not define the disease phenotype. At the same time presence of
some or other allele can contribute into misbalance between
proinflammatory and anti-inflammatory cytokines.

Key words: genotype, allele, immune answer, multiple
sclerosis.

Èíòåðëåéêèí-1 (ÈË-1, IL-1) îáðàçóåò öåëîå
ñåìåéñòâî öèòîêèíîâ, âêëþ÷àÿ ïðîâîñïà-

ëèòåëüíûå IL-1α è IL-1β, à òàêæå ÈË-1 èíãèáèòîð
(ÈË-1 ðåöåïòîðíûé àíòàãîíèñò, IL1RN). Ãåíû
IL-1α, IL-1β è IL1RN, ëîêàëèçîâàííûå â êëàñòåðå
2 õðîìîñîìû (ëîêóñ 2q14), èìåþò íåñêîëüêî
ïîëèìîðôèçìîâ, êîòîðûå âëèÿþò íà ïðîäóêöèþ
ýòîãî öèòîêèíà ìîíîíóêëåàðàìè ïåðèôåðè÷åñêîé
êðîâè ïðè ñòèìóëÿöèè [15]. Ïðè ýòîì
ïîëèìîðôèçìû IL-1β âêëþ÷àþò íóêëåîòèäíûå
çàìåíû â ïîçèöèè -511 (C→T) è â 5-îì ýêçîíå â
ïîçèöèè +3953 (Ñ→T), ïðè÷åì àëëåëü 1
ïîëèìîðôèçìà IL-1β +3953 A1+ àññîöèèðîâàí ñ
óìåðåííûì óâåëè÷åíèåì ïðîäóêöèè IL-1β ïðè
àêòèâàöèè ëèïîïîëèñàõàðèäàìè [9].

Èíòåðëåéêèí 1 ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé áåëîê
15-18kD è ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ
ýíäîãåííûõ ïèðîãåíîâ, ïðîäóöèðóåòñÿ ìíîãèìè
êëåòêàìè â îòâåò íà ïîâðåæäåíèå, èíôåêöèþ èëè
àíòèãåí, èìåÿ âåäóùåå çíà÷åíèå â êîìïëåêñíîé è
ìíîãîîáðàçíîé ðåàêöèè, èçâåñòíîé êàê ðåàêöèÿ
îñòðîé ôàçû âîñïàëåíèÿ. Ýòîò öèòîêèí âëèÿåò íà
ðàçíîîáðàçíûå êëåòêè, âûçûâàÿ âîçðàñòàíèå
öèòîòîêñè÷åñêîé àêòèâíîñòè ÍÊ-êëåòîê (íàòó-
ðàëüíûõ êèëëåðîâ), ïîâûøåíèå ìåòàáîëè÷åñêîé
àêòèâíîñòè ïîëèìîðôíîÿäåðíûõ êëåòîê, êîòîðûå
ìèãðèðóþò â î÷àã ïðîäóêöèè IL-1. Êðîìå òîãî,
ïðîèñõîäÿò èíäóêöèÿ ñèíòåçà ìîëåêóë àäãåçèè è
ïðîêîàãóëÿíòîâ â ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ è
ïîâûøåíèå ïðîíèöàåìîñòè ýíäîòåëèÿ. Íàðÿäó ñ
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ýòèì îäíèì èç ýôôåêòîâ èíòåðëåéêèíà-1 ÿâëÿåòñÿ
ïîâûøåíèå ïðîäóêöèè ïðîñòîãëàíäèíîâ è
öèòîêèíîâ ìàêðîôàãàìè ñ óâåëè÷åíèåì èõ
õåìîòàêñè÷åñêîé è öèòîòîêñè÷åñêîé àêòèâíîñòè.
Èìååò ìåñòî óñèëåíèå ïðîëèôåðàöèè Ò- õåëïåðíûõ
êëåòîê, ýêñïðåññèè IL-1 è ïðîäóêöèè äðóãèõ
öèòîêèíîâ, à òàêæå ïðîëèôåðàöèÿ Â-ëèìôîöèòîâ
â àíòèòåëî-îáðàçóþùèå êëåòêè [1].

Èíòåðåñ ê ýòîìó öèòîêèíó ïðè èçó÷åíèè ÐÑ
îïðåäåëÿåòñÿ ìíîãîîáðàçèåì åãî âëèÿíèÿ íà
âîñïàëèòåëüíûé ïðîöåññ, à òàêæå òåì, ÷òî ÈË-1
áûë âûÿâëåí â î÷àãàõ ÐÑ [2]. Êðîìå òîãî, ó
áîëüíûõ ÐÑ áûëà îáíàðóæåíà ñïîñîáíîñòü
ìîíîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïðè ñòèìóëÿöèè
âûðàáàòûâàòü IL-1α  è IL-1β â áîëüøèõ
êîëè÷åñòâàõ, ÷åì ó çäîðîâûõ ëþäåé [4].

Â ñâÿçè ñ ýòèì àêòèâíî èçó÷àåòñÿ âîïðîñ î òîì,
ñâÿçàíû ëè ãåíåòè÷åñêè äåòåðìèíèðîâàííûå
ïîëèìîðôíûå âàðèàíòû ïðîäóêöèè ýòîãî
öèòîêèíà ñ âîñïðèèì÷èâîñòüþ ê ÐÑ èëè ñ
êëèíè÷åñêèìè îñîáåííîñòÿìè ýòîãî çàáîëåâàíèÿ.
Ñîîáùåíèÿ îá ýòîì îòëè÷àþòñÿ êðàéíåé ïðîòèâî-
ðå÷èâîñòüþ. Â ÷àñòíîñòè âûÿâëåíà àññîöèàöèÿ
ìåæäó ðàçëè÷íûìè ïîëèìîðôèçìàìè IL-1 è
èñõîäîì ÐÑ [5, 6], à òàêæå åãî òÿæåñòüþ, ÷òî äàëî
îñíîâàíèå  íåêîòîðûì èññëåäîâàòåëÿì ñäåëàòü
çàêëþ÷åíèå, ÷òî IL-1α è IL-1β — ýòî, ñêîðåå, ãåíû
òÿæåñòè ÐÑ, à íå âîñïðèèì÷èâîñòè ê íåìó [10, 11].
Äðóãèå àâòîðû, íàïðîòèâ, íå ïîäòâåðæäàëè ñâÿçü
ìåæäó âîñïðèèì÷èâîñòüþ è/èëè òÿæåñòüþ ÐÑ è
ïîëèìîðôèçìàìè ãåíà IL-1 [3, 7, 14].

Íàìè ïðîâåäåíî ãåíîòèïèðîâàíèå ïî
ïîëèìîðôíîìó âàðèàíòó +3953 À1/À2 ãåíà IL-1 β
60 áîëüíûõ ÐÑ è 139 çäîðîâûõ ëèö. Â ýòîé âûáîðêå
ïðåîáëàäàëè ïàöèåíòû ñ ðåìèòòèðóþùèì
òå÷åíèåì çàáîëåâàíèÿ (48 ÷åë.), â ñâÿçè ñ ýòèì ìû
íå àíàëèçèðîâàëè â çàâèñèìîñòè îò òèïà òå÷åíèÿ
ÐÑ. Ãåíîòèïèðîâàíèå îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ
ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè (ÏÖÐ), èñïîëüçóÿ
ñòðóêòóðó ïðàéìåðîâ è ïàðàìåòðû òåìïåðàòóðíûõ
öèêëîâ,  îïèñàííûõ â ëèòåðàòóðå. Ñìåñü äëÿ ÏÖÐ
ñîäåðæàëà 0,5 ìêë ñïåöèôè÷åñêîé ïàðû ïðàéìåðîâ
êîíöåíòðàöèåé 1 î.å./ìë, 1,2 ìêë 10× áóôåðà äëÿ
àìïëèôèêàöèè, 0,5-1,0 å.à. Taq ÄÍÊ-ïîëèìåðàçû
(«Ñèáýíçèì», Íîâîñèáèðñê) è 100 íã ãåíîìíîé
ÄÍÊ. Ñìåñü ïîìåùàëè â 0,5 ìë ïðîáèðêè òèïà
«Ýïïåíäîðô», íàñëàèâàëè ñâåðõó ìèíåðàëüíîå
ìàñëî äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ èñïàðåíèÿ è àìïëè-
ôèöèðîâàëè â àâòîìàòè÷åñêèõ ìèíèöèêëåðàõ
«Òåðöèê» (Ðîññèÿ). Ïðîãðàììà àìïëèôèêàöèè
âêëþ÷àëà ïðåäâàðèòåëüíóþ äåíàòóðàöèþ ïðè 94îÑ
â òå÷åíèå 5 ìèíóò ñ ïîñëåäóþùèìè 33 öèêëàìè

îòæèãà ïðè ñïåöèôè÷åñêîé äëÿ êàæäîé ïàðû
ïðàéìåðîâ (1 ìèí), ýëîíãàöèè öåïè ïðè 72îÑ
(40 ñ) è äåíàòóðàöèè ïðè 94îÑ (40 ñ). Ïðîãðàììó
çàâåðøàëà ôèíàëüíàÿ ýëîíãàöèÿ ïðè 72îÑ â
òå÷åíèå 3 ìèíóò.

Àìïëèôèêàò ïîäâåðãàëè ãèäðîëèçó ñîîò-
âåòñòâóþùåé ðåñòðèêòàçîé ïðè îïòèìàëüíîé äëÿ
ôåðìåíòà òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ. Ðåñòðèê-
öèîííàÿ ñìåñü âêëþ÷àëà 3-5 ìêë àìïëèôèêàòà,
1,0-1,2 ìêë 10× áóôåðà äëÿ ðåñòðèêöèè, ïîñòàâ-
ëÿåìîãî ôèðìîé-ïðîèçâîäèòåëåì («Ñèáýíçèì»,
Íîâîñèáèðñê), è 1-5 åäèíèö àêòèâíîñòè ôåðìåíòà
(â çàâèñèìîñòè îò ýôôåêòèâíîñòè åãî ðàáîòû).
Ïðîäóêòû ðåñòðèêöèè ôðàêöèîíèðîâàëè â 3%
àãàðîçíîì ãåëå, ñîäåðæàùåì áðîìèñòûé ýòèäèé,
ïðè íàïðÿæåíèè 120 B â òå÷åíèå 30 ìèíóò è
âèçóàëèçèðîâàëè â óëüòðàôèîëåòîâîì ñâåòå.
Ýëåêòðîôîðåãðàììà èññëåäîâàííîãî ïîëèìîð-
ôèçìà ïðåäñòàâëåíà íà ðèñ. 1.

Ðèñ. 1. Ýëåêòðîôîðåãðàììà, äåìîíñòðèðóþùàÿ
ãåíîòèïèðîâàíèå ïî ïîëèìîðôíîìó ìàðêåðó

A1(+3953)A2 ãåíà IL1B: äîðîæêà  4 —  ãåíîòèï A2/À2;
3, 5, 6, 7 — ãåíîòèï A1/À2; Ì — ìàðêåð pUC DNA/ MspI.

Ïðè àíàëèçå ÷àñòîòû ãåíîòèïà è àëëåëåé IL-1β
ó áîëüíûõ ÐÑ è çäîðîâûõ ëþäåé çíà÷èìûõ
ðàçëè÷èé íå âûÿâëåíî (òàáë.1). Ïðè ýòîì ÷àñòîòà
àëëåëÿ À2 ñîîòâåòñòâîâàëà ëèòåðàòóðíûì äàííûì
î ðàñïðîñòðàíåííîñòè ýòîãî àëëåëÿ ñðåäè
åâðîïåîèäîâ, êîòîðàÿ ñîñòàâëÿåò 24—26% [6, 12].
Â òî æå âðåìÿ ó ÿïîíöåâ è êèòàéöåâ (Òàéâàíü), à
òàêæå ó êîðåéöåâ ýòîò àëëåëü âñòðå÷àåòñÿ íàìíîãî
ðåæå — îò 1 äî 4% [13]. Îáðàùàåò íà ñåáÿ
âíèìàíèå òî îáñòîÿòåëüñòâî, ÷òî ðàñïðîñòðà-
íåííîñòü ÐÑ ñðåäè åâðîïåîèäîâ òàêæå âûøå, ÷åì
â äðóãèõ ïîïóëÿöèÿõ.

Ïðè àíàëèçå êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ÐÑ ó
îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ àññîöèàöèè ñ
îïðåäåëåííûì ïîëèìîðôèçìîì íå âûÿâëåíî.
×àñòîòà îáîñòðåíèé, ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâàíèÿ
çàáîëåâàíèÿ, íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèò ïî øêàëå
EDSS è îòäåëüíûì ôóíêöèîíàëüíûì ñèñòåìàì
áûëè ñõîäíû ñðåäè áîëüíûõ ÐÑ ñ ðàçëè÷íûì
ãåíîòèïîì IL-1β.
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Òàáëèöà 1
×àñòîòà àëëåëåé è ãåíîòèïîâ ïîëèìîðôíîãî âàðèàíòà IL-1βββββ

ó áîëüíûõ ÐÑ è çäîðîâûõ ëèö (IL-1βββββ +3953 A1/A2)

Çäîðîâûå

90 (64,75%)

44 (31,66%)

5 (3,59%)

139

43 (71,66%)

16 (26,67%)

1 (1,67%)

60

À1/À1 vs A1/A2
0,39 (ð=0,534)

A1/A2 vs A2/A2
0,13 (ð=0,720)

A1/A1 vs A2/A2
0,00 (ð=0,965)

Áîëüíûå ÐÑ ÷2 OR CI
95%

Ãåíîòèïû

À1/À1

À1/A2

A2/A2

Âñåãî

1,31

2,39

1,82

0,63-2,74

0,26-55,75

0,18-44,36

Àëëåëè

À1
A2
Âñåãî

224
54 (19,42%)

278

102
18 (15,00%)

120

0,83 (ð=0,362) 1,57 0,74-2,55

Ïðèìå÷àíèå: OR — îòíîøåíèå øàíñîâ (odds ratio); CI
95%

 — 95% äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë (confidence interval).

Òàáëèöà 2
Ðàñïðåäåëåíèå ÷àñòîò àëëåëåé è ãåíîòèïîâ ïîëèìîðôíîãî âàðèàíòà IL-1βββββ ó áîëüíûõ ìóæ÷èí è æåíùèí

Ïîëèìîðôèçì Ãåíîòèïû/
àëëåëè

Ìóæ÷èíû

n ÷àñòîòà

Æåíùèíû

n
ð

÷àñòîòà

IL1B
À1(+3953)À2

A1/A1
A1/A2
A2/A2

A1
A2

16
15
0

47
15

0,52
0,48

0
0,76
0,24

42
15
1

99
17

0,72
0,26
0,02
0,85
0,15

n.s.

Ïðèìå÷àíèå: n.s. — ñòàòèñòè÷åñêè íåçíà÷èìûé óðîâåíü îòëè÷èé.

Òàáëèöà 3
Ïîêàçàòåëè êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà ó áîëüíûõ ÐÑ â çàâèñèìîñòè îò ãåíîòèïà IL-1βββββ,  Me (Q1-Q3)

Ëåéêîöèòû, × 109/ë

Ëèìôîöèòû, %
Ëèìôîöèòû, 109/ë
CD3+, %
CD3+, × 109/ë
CD4+, %
CD4+, × 109/ë
CD8+, %
CD8+, × 109/ë
CD16+, %
CD16+, × 109/ë
CD25+, %
CD25+, × 109/ë
CD95+, %
CD95+,  × 109/ë
HLA-DR+, %
HLA-DR+, × 109/ë
CD4/CD8

n.s.
n.s.
n.s.

0,059
n.s.
n.s.

0,057
n.s.

0,011
n.s.
n.s.
n.s.

0,057
n.s.
n.s.
n.s.
n.s.
n.s.

4,80 (4,00-6,50)
22,50 (18,00-29,00)

1,11 (0,84-1,60)
58,00 (48,00-63,00)

0,70 (0,46-0,87)
34,50 (18,50-43,50)

0,37 (0,24-0,61)
30,00 (24,00-36,00)

0,36 (0,25-0,50)
16,50 (12,50-20,00)

0,21 (0,12-0,32)
17,00 (10,00-25,00)

0,19 (0,12-0,28)
19,50 (13,50-26,50)

0,24 (0,18-0,26)
18,00 (14,00-28,00)

0,24 (0,17-0,32)
1,12 (0,88-1,35)

5,10 (4,60-6,00)
26,00 (22,00-32,00)

1,34 (1,04-1,70)
53,50 (48,00-61,00)

0,71 (0,56-0,82)
42,50 (34,00-47,00)

0,52 (0,37-0,72)
34,00 (29,00-38,00)

0,49 (0,39-0,64)
18,00 (16,00-20,00)

0,27 (0,18-0,34)
18,00 (14,00-21,00)

0,23 (0,19-0,30)
17,50 (16,00-20,00)

0,26 (0,21-0,46)
22,00 (15,00-26,00)

0,31 (0,15-0,35)
1,22 (1,03-1,25)

Èììóíîëîãè÷åñêèå
ïîêàçàòåëè

Ãåíîòèï IL-1β
ð

À1/À1 À1/À2

ð — äîñòèãíóòûé óðîâåíü çíà÷èìîñòè; n.s. — íåò ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé. Òî æå â òàáë. 4.

Ïðè ñðàâíåíèè áîëüíûõ ìóæ÷èí è æåíùèí ïî
÷àñòîòàì àëëåëüíûõ âàðèàíòîâ èçó÷åííûõ ãåíîâ
ñòàòèñòè÷åñêèõ ðàçëè÷èé íå îáíàðóæèëîñü (òàáë. 2).

Ïðîâîäèëñÿ àíàëèç ïîêàçàòåëåé êëåòî÷íîãî
èììóíèòåòà â çàâèñèìîñòè îò ãåíîòèïà IL-1β (òàáë. 3).

Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâëåííûõ äàííûõ,
ó îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ÐÑ, íîñèòåëåé ãåíîòèïà
À1/À1, àáñîëþòíîå ñîäåðæàíèå CD8+ ëèìôîöèòîâ
íèæå — 0,36×109/ë (Q1-Q3 0,25-0,50×109/ë),
â òî âðåìÿ êàê ó íîñèòåëåé ãåíîòèïà À1/À2 ýòîò
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ïîêàçàòåëü áûë ðàâåí 0,49×109/ë (Q1-Q3

0,39-0,64×109/ë), χ2=7,44; df=2; p=0,024.

Ó íîñèòåëåé ãåíîòèïà À1/À2 îòìå÷åíà òàêæå

áîëåå íèçêàÿ èíòåíñèâíîñòü ðåàêöèè ôàãîöèòîçà —

35,00 óñë.åä. (Q1-Q3 12,00-46,00 óñë.åä.)  â ñðàâ-

íåíèè ñ 60,00 óñë.åä (Q1-Q3 36,00-80,00 óñë.åä.)

ó íîñèòåëåé ãåíîòèïà À1/À1 (χ2=6,83; df=2; p=0,033),

÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ ôóíêöèîíàëüíûì

çíà÷åíèåì àíàëèçèðóåìîãî ïîëèìîðôèçìà (òàáë. 4).

Ïðè ýòîì ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé â

ïðîäóêöèè òàêèõ öèòîêèíîâ, êàê ÈË-1, ÈË-2,

ÔÍÎ-α, ÈË-4 è ÈÔÍ-γ íå âûÿâëåíî. Ýòî ìîæåò

áûòü ñâÿçàíî ïðåæäå âñåãî ñ òåì, ÷òî ïðîäóêöèÿ

öèòîêèíîâ çàâèñèò îò ìíîãèõ ïðè÷èí, â òîì ÷èñëå

îò ïàòîãåííîñòè è ïðîäîëæèòåëüíîñòè âëèÿíèÿ

ñòèìóëîâ, à òàêæå îò áàëàíñà ìåæäó

ïðîâîñïàëèòåëüíûìè è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûìè

ôàêòîðàìè.

Èç 60 áîëüíûõ ÐÑ, êîòîðûì ïðîâîäèëîñü

ãåíîòèïèðîâàíèå, 31 ÷åëîâåê ïîëó÷àë êîïàêñîí.

Ïðè àíàëèçå ÷àñòîòû ïîáî÷íûõ ÿâëåíèé,

ñðåäíåãîäîâîé ÷àñòîòû îáîñòðåíèé äî ëå÷åíèÿ è

íà ôîíå òåðàïèè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ îòëè÷èé

ó áîëüíûõ ñ ðàçíûì ãåíîòèïîì IL-1β íå âûÿâëåíî.

Òÿæåñòü íåâðîëîãè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé íà ôîíå

ëå÷åíèÿ â òå÷åíèå ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ (îò 1 äî 3

ëåò) ó ïàöèåíòîâ îáñëåäîâàííûõ ãðóïï òàêæå íå

ðàçëè÷àëàñü, õîòÿ ýòî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ

íåáîëüøèì îáúåìîì âûáîðêè.

Î÷åâèäíî, ÷òî ïîëèìîðôèçì IL-1β +3953

A1/A2 íå ÿâëÿåòñÿ âåäóùèì ôàêòîðîì â

âîñïðèèì÷èâîñòè ê ÐÑ è íå îïðåäåëÿåò ôåíîòèï

çàáîëåâàíèÿ. Â òî æå âðåìÿ íàëè÷èå òîãî èëè èíîãî

àëëåëÿ ìîæåò âíîñèòü ñâîé âêëàä â äèñáàëàíñ

ìåæäó ïðîâîñïàëèòåëüíûìè è ïðîòèâîâîñïàëè-

òåëüíûìè öèòîêèíàìè, êîòîðûå íå òîëüêî

ó÷àñòâóþò â ïàòîãåíåçå ÐÑ, íî è ÿâëÿþòñÿ òî÷êîé

ïðèëîæåíèÿ ñîâðåìåííûõ èììóíîìîäóëÿòîðîâ,

èçìåíÿþùèõ åñòåñòâåííîå òå÷åíèå ýòîãî

ïðîãðåññèðóþùåãî çàáîëåâàíèÿ.
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CD22+, %

CD22+, × 109/ë

IgM, ã/ë
IgA, ã/ë
IgG, ã/ë
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Â.Ì. ÀËÈÔÈÐÎÂÀ, Þ.Þ. ÎÐËÎÂÀ, Ì.À. ÒÈÒÎÂÀ, Í.Â. ×ÅÐÄÛÍÖÅÂÀ



27

H. Kawakami, O. Komure et al. // Mov Disord. — 2002. —

Vol.17. — P. 808—811.

9. Pociot, F. A TaqI polymorphism in the human interleukin-1

beta (IL-1 beta) gene correlates with IL-1 beta secretion in vitro

/ F. Pociot, J. Molvig, L. Wogensen, H. Wosaae, J. Nerup // Eur. J.

Clin. Inves. — 1992. — Vol. 22. — P. 396—402.

10. Schrijver, H.M. Association of interleukin-1beta and

interleukin-1 receptor antagjnist genes with disease severity in

MS / H.M. Schrijver, J.B. Crusius, B.M. Uitdehaad, M.A. Garcia

Gonzales, P.J. Kostense, C.H. Polman, A.S. Pena // Neurology. —

1999. — Vol. 52, ¹3. — P. 595—599.

11. Schrijver, H.M. Interleukin (IL)-1 gene polymorphisms:

relevance of disease severity assocoated alleles with IL-1beta

and IL-1ra production in multiple sclerosis / H.M. Schrijver,

J. Van As, J.B. Crusius, C.D. Dijkstra, B.M. Uitdehaag //

Mediators Inflamm. — 2003. — Vol.12, ¹2. — P. 89—94.

12. Tseng, L.H. Single nucleotide polymorphisms in intron 2

of the human interleukin-1 receptor antagonist (IL-1Ra) gene:

further definition of the IL-1β and IL-1Ra polymorphisms in

North American Caucasians and Taiwanese Chinese / L.H. Tseng,

P.J. Chen, M.T. Lin et al. //  Tissue Antigens. — 2001. — Vol.57. —

P. 318—324.

13. Um, J.Y. Frequencies of interleukin 1 gene

polymorphisms in Koreans / J.Y. Um, H.M.  Kim // Clinical

Chemistry. — 2003. — Vol.49, ¹12. — P.2101—2102.

14. Wansen, K. Immune system genes in multiple sclerosis:

genetic association and linkage analyses on TCR beta, IGH, IFN-

gamma and IL-1ra/IL-1 beta loci / K. Wansen, T. Pastinen,

S. Kuokkanen et al. // J. Neuroimmunol. — 1997. — Vol. 79,

¹1. — P. 29—36.

15. Waterer, G.W. Science review: Genetic variability in the

systemic inflammatory response / G.W. Waterer, R.G. Wunderink //

Critical Care. — 2003. — Vol.7, ¹4. — P. 308—314.

Ïîñòóïèëà 19.02.10.

ÏÎËÈÌÎÐÔÈÇÌ ÃÅÍÀ ÈÍÒÅÐËÅÉÊÈÍÀ-1 (IL-1β) Ó ÁÎËÜÍÛÕ ÐÀÑÑÅßÍÍÛÌ ÑÊËÅÐÎÇÎÌ

○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○


