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Îá çîð ïî ñâÿù¸í âî ïðî ñàì ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêîé äèà ãíî ñ òè êè ãëè îì. Ãëè î ìû — ïåð âè÷ íûå îïó õî ëè, êî òî ðûå ïðî èñ -
õî äÿò èç êëå òîê ãëè à ëü íî ãî ðî ñò êà è ñî ñòàâ ëÿ þò 50—60% îïó õî ëåé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Ïðè âå äå íû ñâå äå íèÿ ïî ýòè î ïà òî ãå íå çó
ãëè îì íà ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêîì óðîâ íå. Ðàññìîòðåíà äèà ãíî ñ òè êà àë ëå ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ õðî ìî ñîì íûõ ðàé î íîâ 1p è
19q êàê ìå òîä âû ÿâ ëå íèÿ ïà öè åí òîâ ñ àíà ïëà ñ òè ÷å ñêîé îëè ãî äåí ä ðîã ëè î ìîé, à òàê æå ïðî ãíî çè ðî âà íèÿ îò âå òà íà õè ìè î òå ðà -
ïèþ è âû æè âà å ìî ñòè ýòèõ ïà öè åí òîâ. Îïè ñàí ñïî ñîá îïðå äå ëå íèÿ ñòà òó ñà ìå òè ëè ðî âà íèÿ ïðî ìî òîð íîé îá ëà ñ òè ãå íà MGMT
â òêà íè îïó õî ëè äëÿ îöåí êè ïðî ãíî çà ýô ôåê òèâ íî ñòè ëå ÷å íèÿ ïà öè åí òîâ ñ ãëè î ìà ìè òå ìî çî ëî ìè äîì.
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Ââå äå íèå

Îïó õî ëè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà — èñê ëþ ÷è òå ëü íî ãå òå ðî -
ãåí íàÿ ïî ñâî èì áèî ëî ãè ÷å ñêèì îñíî âàì, ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêèì õà ðàê òå ðè ñòè êàì è îñî áåí íî ñòÿì ëå ÷å íèÿ ãðóï ïà
íî âî îá ðà çî âà íèé. Ñðå äè âçðîñ ëî ãî íà ñå ëå íèÿ íàè áî ëåå
÷à ñ òî âñòðå ÷à þò ñÿ ãëè î ìû è ëèì ôî ìû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.
Ãëè î ìû — ïåð âè÷ íûå îïó õî ëè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, ïðî èñ -
õî äÿ ùèå èç êëå òîê ãëè à ëü íî ãî ðî ñò êà; îíè ñî ñòàâ ëÿ þò
50—60% îïó õî ëåé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Ïîä òåð ìè íîì ãëè î -
ìû, êàê ïðà âè ëî, ïî äðà çó ìå âà þò îïó õî ëè, èìå þ ùèå àñò -
ðî öè òàð íîå èëè îëè ãî äåí ä ðîã ëè à ëü íîå ïðî èñ õîæ äå íèå.
Ê ïåð âûì îò íî ñÿò ñÿ àñò ðî öè òî ìà, àíà ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ àñò -
ðî öè òî ìà, ãëè îá ëà ñòî ìà; êî âòî ðûì — îëè ãî äåí ä ðîã ëè -
î ìà è àíà ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ îëè ãî äåí ä ðîã ëè î ìà; ê ñìå øàí -
íûì ãëè î ìàì îò íî ñÿò ñÿ îëè ãî àñò ðî öè òî ìà è àíà ïëà ñ òè -
÷å ñêàÿ îëè ãî àñò ðî öè òî ìà [5, 6].

Ãëè î ìû ðàç ëè ÷à þò ñÿ òàê æå ïî ñòå ïå íè çëî êà ÷å ñò -
âåí íî ñòè (â êëàñ ñè ôè êà öèè ÂÎÇ — gra de I—IV). Àñò ðî -
öè òî ìà, îëè ãî äåí ä ðîã ëè î ìà è îëè ãî àñò ðî öè òî ìà — îïó -
õî ëè II ñòå ïå íè çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè; àíà ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ
àñò ðî öè òî ìà, àíà ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ îëè ãî äåí ä ðîã ëè î ìà è
àíà ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ îëè ãî àñò ðî öè òî ìà — III ñòå ïå íè; ãëè -
îá ëà ñòî ìà — IV ñòå ïå íè [5].

Äî íå äàâ íå ãî âðå ìå íè ïðî èñ õîæ äå íèå ãëè îì ñâÿ -
çû âà ëè ñ òðàíñ ôîð ìà öèåé íîð ìà ëü íûõ êëå òîê ãëèè.

Ñ÷è òà ëîñü, ÷òî ýòî — åäèí ñò âåí íûé òèï êëå òîê âçðîñ -
ëî ãî ìîç ãà, ñïî ñîá íûé ê äå ëå íèþ, õî òÿ ýòîò ôàêò
ñòðî ãî íå äî êà çàí. Â ïî ñëåä íåå âðåìÿ âñ¸ áî ëü øàÿ
ðîëü â êà ÷å ñò âå ïðåä øå ñò âåí íè êîâ çëî êà ÷å ñò âåí íûõ
êëå òîê îò âî äèò ñÿ îò íî ñè òå ëü íî íå äàâ íî îá íà ðó æåí -
íûì ìóëü òè ïî òåí ò íûì ïðåä øå ñò âåí íè êàì íåé ðî íîâ è 
ãëèè — ñòâî ëî âûì êëåò êàì. Ðà íåå ñ÷è òà ëîñü, ÷òî ñòâî -
ëî âûå êëåò êè ïðè ñóò ñò âó þò òî ëü êî â ãî ëîâ íîì ìîç ãå
ýì á ðè î íà, îä íà êî ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ âñ¸ áî ëü øå èí ôîð ìà öèè 
îá èõ íà ëè ÷èè è â ïîñò íà òà ëü íûé ïå ðè îä æèç íè. Ñòâî -
ëî âûå êëåò êè áî ëåå ìíî ãî ÷èñ ëåí íû è àê òèâ íû â äåò -
ñò âå, êîã äà åù¸ ïðî äîë æà åò ñÿ ðàç âè òèå ãî ëîâ íî ãî ìîç -
ãà, íî îá íà ðó æè âà þò ñÿ è â çðå ëîì âîç ðà ñ òå. Îíè ñïî -
ñîá íû ê ïðî ëè ôå ðà öèè è øè ðî êîé äèô ôå ðåí öè ðîâ êå, 
à ýê ñ ï ðåñ ñè îí íûé ïðî ôèëü ãå íîâ â ýòèõ êëåò êàõ àíà -
ëî ãè ÷åí òà êî âî ìó, õà ðàê òåð íî ìó äëÿ ãëè î ãå íå çà è
íåé ðî ãå íå çà. Ñî ãëàñ íî ñî âðå ìåí íûì ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì, 
àíî ìà ëü íàÿ àê òè âà öèÿ ãå íå òè ÷å ñêèõ ïðî ãðàìì ðàç âè -
òèÿ ïðè âî äèò ê òðàíñ ôîð ìà öèè ñòâî ëî âûõ êëå òîê ìîç -
ãà ñ ïî âû øå íè åì èõ ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé è ìèã ðà öè îí -
íîé àê òèâ íî ñòè [12].

Ýòè î ïà òî ãå íåç àñò ðî öè òîì è ãëè îá ëà ñòîì íà ìî ëå -
êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêîì óðîâ íå ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ êà ñ êà -
äîì ñî áû òèé, âî âëå êà þ ùèõ ðÿä îí êî ãå íîâ è ãå íîâ-ñó -
ïðåñ ñî ðîâ îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà, è ðàç âè âà þ ùèõ ñÿ â òå ÷å -

* Ðà áî òà ïðî âî äè ëàñü ïðè ïîä äåð æ êå Ôå äå ðà ëü íî ãî àãåí ò ñò âà ïî íà ó êå è èí íî âà öè ÿì â ðàì êàõ ÔÖÏ «Íà ó÷ íûå è íà ó÷ íî-ïå äà ãî ãè -
÷å ñêèå êàä ðû èí íî âà öè îí íîé Ðîñ ñèè» (ÃÊ ¹02.740.11.0089).



íèå íå ñêî ëü êèõ ëåò. Öåí ò ðà ëü íûì ãå íå òè ÷å ñêèì ñî áû -
òè åì çëî êà ÷å ñò âåí íîé òðàíñ ôîð ìà öèè ñ÷è òà åò ñÿ ìó òà -
öèÿ ãå íà ð53 (õðî ìî ñî ìà 17ð). Òðàíñ ôîð ìà öèÿ àñò ðî -
öè òîì íèç êîé ñòå ïå íè çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè â àíà ïëà ñ òè -
÷å ñêèå àñò ðî öè òî ìû è ãëè îá ëà ñòî ìû ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ
äå ëå öè ÿ ìè ó÷à ñò êà 10-é õðî ìî ñî ìû, ñî äåð æà ùå ãî ãåí
PTEN, è ðÿ äà äðó ãèõ õðî ìî ñîì íûõ ëî êó ñîâ. ×òî æå êà -
ñà åò ñÿ ïåð âè÷ íûõ ãëè îá ëà ñòîì, äëÿ íèõ õà ðàê òåð íà ãè -
ïå ðýê ñ ï ðåñ ñèÿ ðå öåï òî ðà ýïè òå ëè à ëü íî ãî ôàê òî ðà ðî ñ -
òà EGFR, ÷òî îáåñ ïå ÷è âà åò âîç ìîæ íîñòü òàð ãåò íîé òå -
ðà ïèè [5, 9, 13, 15]. ×óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê õè ìè îï ðå ïà ðà -
òó òå ìî çî ëî ìèä, ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó å ìî ìó ïðè ëå ÷å íèè
ãëè îá ëà ñòîì, â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè îïðå äå ëÿ åò ñÿ
óðîâ íåì ýê ñ ï ðåñ ñèè Î6-ìå òèë ãó à íèí-ÄÍÊ-ìå òèë ò ðàí -
ñ ôå ðà çû, êî äè ðó å ìîé ãå íîì MGMT: ñíè æå íèå ýê ñ ï -
ðåñ ñèè ýòî ãî ãå íà â îïó õî ëè àñ ñî öè è ðî âà íî ñ ïî âû -
øåí íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê òå ìî çî ëî ìè äó [8].

Äëÿ îëè ãî äåí ä ðîã ëè îì çíà êî âûì ãå íîì íûì ñî áû òè -
åì ÿâ ëÿ åò ñÿ ñî ÷å òàí íàÿ äå ëå öèÿ õðî ìî ñîì íûõ ó÷à ñò êîâ
1p è 19q (ðèñ. 1) [11].

Äèà ãíî ñ òè êà àë ëå ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ
õðî ìî ñîì íûõ ðàé î íîâ 1p è 19q

ó ïà öè åí òîâ ñ îëè ãî äåí ä ðîã ëè à ëü íû ìè îïó õî ëÿ ìè

Çà ïî ñëåä íåå âðåìÿ äî ëÿ îëè ãî äåí ä ðîã ëè îì â ñî ñòà âå 
âñåõ ãëè à ëü íûõ îïó õî ëåé ïî ñòå ïåí íî âîç ðîñ ëà îò òðà äè -
öè îí íûõ 5% äî 25—30% (ñî îò âåò ñò âåí íî, ñíè æà åò ñÿ äî -
ëÿ àñò ðî öè òîì). Òà êàÿ äè íà ìè êà ãî âî ðèò î òîì, ÷òî íå -
êî òî ðûå îïó õî ëè, êî òî ðûå ðà íåå êëàñ ñè ôè öè ðî âà ëèñü
êàê àñò ðî öè òî ìû, ñåé ÷àñ ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ êàê îëè ãî -
äåí ä ðîã ëè î ìû èëè ñìå øàí íûå îëè ãî àñò ðî öè òî ìû. Ñî -
âðå ìåí íàÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêàÿ êëàñ ñè ôè êà öèÿ ãëè îì íå
âñå ãäà îä íî çíà÷ íà. Êðî ìå òî ãî, îïó õî ëè, îá ëà äàÿ îá ùè -
ìè ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè ìè ÷åð òà ìè, ìî ãóò ðàç ëè ÷à òü ñÿ íà
ãå íå òè ÷å ñêîì óðîâ íå è èìåòü ðàç ëè÷ íîå òå ÷å íèå, íå -
ñìîò ðÿ íà ñõîä ñò âî òðà äè öè îí íûõ äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ
êðè òå ðè åâ. Ðàñò¸ò ïî íè ìà íèå òî ãî, ÷òî ïðî âå äå íèå ìî -
ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà âñêî ðå ñòà íåò òàê æå
âàæ íî, êàê è îïðå äå ëå íèå ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ êðè òå ðè åâ,
÷òî óëó÷ øèò êëàñ ñè ôè êà öèþ ãëè îì [5]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì
âàæ íûì äî ñòè æå íè åì ñòà ëà ãå íå òè ÷å ñêàÿ êëàñ ñè ôè êà -
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Ðèñ. 1. Ïó òè ãå íå òè ÷å ñêîé ïðî ãðåñ ñèè ãëè îì [4]:
ÏÃ — ïî òå ðÿ ãå òå ðî çè ãîò íî ñòè. Íà çâà íèÿ ãå íîâ, â êî òî ðûõ íàè áî ëåå ÷à ñ òî îá íà ðó æè âà þò ñÿ ìó òà öèè â ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ îïó õî ëÿõ, îá âå äå íû
ïóí ê òèð íîé ëè íèåé. Íà çâà íèÿ ðå öåï òî ðîâ, îá íà ðó æè âà þ ùèõ ïî âû øåí íóþ ýê ñ ï ðåñ ñèþ â îïó õî ëÿõ, îá âå äå íû ñå ðûì. Íà çâà íèÿ ëî êó ñîâ, ïîä -
âåð ãà þ ùèõ ñÿ äå ëå öè ÿì, îá âå äå íû ÷¸ðíûì



öèÿ àíà ïëà ñ òè ÷å ñêèõ îëè ãî äåí ä ðîã ëè îì, êî òî ðûå ìî ãóò
áûòü ïî äå ëå íû íà íå ñêî ëü êî ïîä ãðóïï, ðàç ëè ÷à þ ùèõ ñÿ
÷à ñ òî òîé âîç íèê íî âå íèÿ, äëè òå ëü íî ñòüþ îò âå òà íà õè -
ìè î òå ðà ïèþ, ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ æèç íè áî ëü íûõ, ïðè
ýòîì èìåÿ îá ùóþ ìîð ôî ëî ãèþ. Â ñà ìîé áëà ãî ïî ëó÷ íîé
ãðóï ïå (50%) ñ óòðà òîé àë ëå ëåé 1ð è 19q îò âåò íà õè ìè î -
òå ðà ïèþ ïðî êàð áà çè íîì, ëî ìó ñòè íîì è âèí ê ðè ñòè íîì
ïðè áëè æà åò ñÿ ê 100%, à ïðî äîë æè òå ëü íîñòü æèç íè îò
ïî ñòà íîâ êè äèà ãíî çà ìî æåò ïðå âû øàòü 10 ëåò. Òà êèå
ïî ëî æè òå ëü íûå ðå çó ëü òà òû ñòà âÿò âî ïðîñ îá îò ñðî ÷åí -
íîì ïðî âå äå íèè ëó ÷å âîé òå ðà ïèè, ÷òî ïî çâî ëè ëî áû èç -
áå æàòü èëè çà äåð æàòü ïî ÿâ ëå íèå ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ.
Â ãðóï ïå ñ íà è õóä øèì ïðî ãíî çîì (25%) ãå íå òè ÷å ñêèé
ïðî ôèëü ñõîæ ñ ïåð âè÷ íîé ãëè îá ëà ñòî ìîé (àì ï ëè ôè êà -
öèÿ EGFR, äå ëå öèè 10q è 9p21 (ð16), ìó òà öèè â ãåíå
PTEN áåç óòðà òû õðî ìî ñî ìû 1ð èëè ñ ìó òà öèåé ãå íà
ÒÐ53) (ðèñ. 1), õî òÿ îïó õî ëè ñî îò âåò ñò âó þò ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêèì êðè òå ðè ÿì àíà ïëà ñ òè ÷å ñêèõ îëè ãî äåí ä ðîã ëè îì.
Òà êîé ãå íå òè ÷å ñêèé ñòà òóñ àñ ñî öè è ðó åò ñÿ ñ ïëî õèì ïðî -
ãíî çîì, îò âå òîì íà õè ìè î òå ðà ïèþ ìå íåå ÷åì â 20% ñëó -
÷à åâ è ñðåä íåé ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ æèç íè 16 ìåñ. [10].
Ýòà ãðóï ïà, âîç ìîæ íî, ïðè íàä ëå æèò ê òîé æå êà òå ãî ðèè, 
÷òî è ãëè îá ëà ñòî ìû ñ îëè ãî äåí ä ðîã ëè à ëü íûì êîì ïî -
íåí òîì, è òðå áó åò íå ìåä ëåí íî ãî ïðî âå äå íèÿ ëó ÷å âîé òå -
ðà ïèè. Òà êèì îá ðà çîì, îëè ãî äåí ä ðîã ëè î ìû — ýòî íå îä -
íî ðîä íàÿ ãðóï ïà îïó õî ëåé è èõ äèà ãíî ñ òè êà è ëå ÷å íèå
äîë æíû ïðî âî äè òü ñÿ ñ ó÷¸òîì ãå íå òè ÷å ñêî ãî ïðî ôè ëÿ.

Êîí êîð äàí ò íàÿ äå ëå öèÿ õðî ìî ñîì íûõ ó÷à ñò êîâ 1ð è
19q ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé íàè áî ëåå èçó ÷åí íîå èç ìå íå íèå
ãå íî ìà, õà ðàê òåð íîå äëÿ îëè ãî äåí ä ðîã ëè îì [4, 5]. Ýòà õà -
ðàê òå ðè ñòè êà ñëóæèò õî ðî øèì ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèì ïðè çíà -
êîì ñ òî÷ êè çðå íèÿ âû æè âà å ìî ñòè ïà öè åí òîâ íå çà âè ñè ìî 
îò ñòà äèè çà áî ëå âà íèÿ. Ïà íåëü ìàðê¸ðîâ äëÿ äèà ãíî ñ òè -
êè äå ëå öèé 1p/19q ìå òî äîì àíà ëè çà àë ëå ëü íî ãî ñî ñòî ÿ -
íèÿ (ïî òå ðè ãå òå ðî çè ãîò íî ñòè, ÏÃ) ìèê ðî ñà òåë ëèò íûõ
ìàðê¸ðîâ âêëþ ÷à åò â ñå áÿ ïî ëè ìîð ô íûå ëî êó ñû
D1S1635, D1S3669, D1S407, D19S562, D19S400, è
D19S559 [2]. Âñå ìàðê¸ðû ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé òåò ðà íóê -

ëå î òèä íûå ïî âòî ðû, ÷òî îáåñ ïå ÷è âà åò âû ñî êîå ðàç ðå øå -
íèå è îò ñóò ñò âèå àð òå ôàê òîâ àíà ëè çà, ÷à ñ òî ñî ïðî âîæ äà -
þ ùèõ èñ ïî ëü çî âà íèå äè íóê ëå î òèä íûõ ïî ëè ìîð ôèç ìîâ.

Íà ðèñ. 2 ïðåä ñòàâ ëå íû ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ îá -
ðàç öîâ ÄÍÊ èç îïó õî ëå âîé òêà íè è ëèì ôî öè òîâ ïå ðè -
ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè ïà öè åí òà ñ îëè ãî äåí ä ðîã ëè î ìîé.
Àíà ëèç ÄÍÊ èç ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè âî âñåõ ñëó ÷à ÿõ
äå ìîí ñò ðè ðó åò íà ëè ÷èå äâóõ ôðàã ìåí òîâ, ÷òî ñâè äå òå ëü -
ñò âó åò î ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè ìàðê¸ðîâ (ïðè ñóò ñò -
âó þò 2 àë ëå ëÿ). Â îïó õî ëå âîì îá ðàç öå íà áëþ äà åò ñÿ ñíè -
æå íèå èí òåí ñèâ íî ñòè, âïëîòü äî ïðàê òè ÷å ñêè ïîë íî ãî
îò ñóò ñò âèÿ, ñèã íà ëà îä íî ãî èç àë ëå ëåé êàæ äî ãî ìàðê¸ðà, 
÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î äå ëå öèè 1p/19q.

Ïî ðå çó ëü òà òàì èñ ñëå äî âà íèÿ ôîð ìó ëè ðó þò çà êëþ ÷å -
íèå, â êî òî ðîì óêà çû âà þò ñÿ íà çâà íèÿ èñ ñëå äî âàí íûõ
ìèê ðî ñà òåë ëèò íûõ ìàðê¸ðîâ è èõ àë ëå ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå è
äå ëà åò ñÿ âû âîä î íà ëè ÷èè èëè îò ñóò ñò âèè ñî ÷å òàí íîé äå -
ëå öèè ëî êó ñîâ 1p/19q â èñ ñëå äî âàí íîì îá ðàç öå îïó õî ëå -
âîé òêà íè. Âû ÿâ ëå íèå ñî ÷å òàí íîé äå ëå öèè ëî êó ñîâ 1p36
è 19q13 ïîä òâåð æ äà åò äèà ãíîç àíà ïëà ñ òè ÷å ñêàÿ îëè ãî äåí -
ä ðîã ëè î ìà, ãî âî ðèò î öå ëå ñî îá ðàç íî ñòè õè ìè î òå ðà ïèè
ïðî êàð áà çè íîì, ëî ìó ñòè íîì è âèí ê ðè ñòè íîì è äà¸ò îï -
òè ìè ñòè÷ íûé ïðî ãíîç âû æè âà å ìî ñòè îò ïî ñòà íîâ êè äèà -
ãíî çà [10]. Èñ ïî ëü çî âà íèå ñè ñ òå ìû ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèõ
ìàðê¸ðîâ ÏÃ êàê äî ïîë íè òå ëü íî ãî ìå òî äà ê ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêî ìó èñ ñëå äî âà íèþ ñïî ñîá ñò âó åò ýô ôåê òèâ íîé äèà ãíî -
ñ òè êå è ïðî ãíî çó îïó õî ëåé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Ðå øå íèå îá
îò ñðî ÷åí íîì ïðè ìå íå íèè ëó ÷å âîé òå ðà ïèè, ïðè íè ìà å -
ìîå íà îñíî âà íèè âû ÿâ ëå íèÿ ñî ÷å òàí íûõ äå ëå öèé 1p/19q 
ñ ó÷¸òîì êîì ï ëåê ñà ðå çó ëü òà òîâ êëè íè êî-ìîð ôî ëî ãè ÷å -
ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé è îò âå òà íà õè ìè î òå ðà ïèþ, ïî çâî ëèò
èç áå æàòü èëè çà äåð æàòü ïî ÿâ ëå íèå ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ ó
êîí ê ðåò íûõ ïà öè åí òîâ.

Äèà ãíî ñ òè êà ãå íå òè ÷å ñêî ãî ñòà òó ñà 
Î6-ìå òèë ãó à íèí-ÄÍÊ-ìå òèë ò ðàí ñ ôå ðà çû (MGMT)

ó ïà öè åí òîâ ñî çëî êà ÷å ñò âåí íû ìè îïó õî ëÿ ìè ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà äëÿ îï òè ìè çà öèè òå ðà ïèè òå ìî çî ëî ìè äîì

Òå ìî çî ëî ìèä — àë êè ëè ðó þ ùèé ïðå ïà ðàò âòî ðî ãî ïî êî -
ëå íèÿ, èìå þ ùèé íå ñêî ëü êî îò ëè ÷è òå ëü íûõ îñî áåí íî ñòåé,
÷ðåç âû ÷àé íî âàæ íûõ äëÿ ïà öè åí òîâ ñ îïó õî ëÿ ìè ìîç ãà:

1) îí õî ðî øî ïðî íè êà åò ÷å ðåç ãå ìà òî ýí öå ôà ëè ÷å -
ñêèé áà ðü åð, ñî çäà âàÿ âû ñî êóþ êîí öåí ò ðà öèþ ïðå ïà ðà -
òà íå ïî ñðåä ñò âåí íî â òêà íÿõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà;

2) óã íå òà åò ôåð ìåíò MGMT, òåì ñà ìûì ïðå î äî ëå âà -
åò êàê ïåð âè÷ íóþ, òàê è âòî ðè÷ íóþ ëå êàð ñò âåí íóþ ðå -
çè ñòåí ò íîñòü;

3) ìà ëî òîê ñè ÷åí ïî ñðàâ íå íèþ ñ äðó ãè ìè õè ìè î òå -
ðà ïåâ òè ÷å ñêè ìè ïðå ïà ðà òà ìè (íå îá ëà äà åò êó ìó ëÿ òèâ -
íîé òîêñè÷ íî ñòüþ, õà ðàê òåð íîé äëÿ ïðå ïà ðà òîâ íè òðî -
çî ìî ÷å âè íû);

4) èìå åò ïå ðî ðà ëü íóþ ôîð ìó, ïî çâî ëÿÿ ïðî âî äèòü
ëå ÷å íèå â àì áó ëà òîð íîì ðå æè ìå è äà æå â äî ìàø íèõ
óñëî âè ÿõ. Õè ìè î òå ðà ïèÿ òå ìî çî ëî ìè äîì íå òðå áó åò ãîñ -
ïè òà ëè çà öèè è ðà áî òû ñðåä íå ãî ìåä ïåð ñî íà ëà, ÷òî ýêî -
íî ìè ÷å ñêè âû ãîä íî [7].
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Ðèñ. 2. Àíà ëèç àë ëå ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ìèê ðî ñà òåë ëèò íûõ ìàðê¸ðîâ,
ðàñ ïî ëî æåí íûõ íà õðî ìî ñî ìàõ 1p è 19q:
í — ÄÍÊ íîð ìà ëü íîé òêà íè (èç ëèì ôî öè òîâ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî -
âè); î — ÄÍÊ îïó õî ëè; Ì — ìàðê¸ð ìî ëå êó ëÿð íîé ìàñ ñû
PUC19/MspI. Ñòðåë êà ìè óêà çà íû ÏÖÐ-ïðî äóê òû, ñíè æåí íàÿ êîí öåí -
ò ðà öèÿ êî òî ðûõ ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ïî òå ðå ãå òå ðî çè ãîò íî ñòè. Îáú -
ÿñ íå íèÿ â òåê ñòå



Ýô ôåê òèâ íîñòü ëå ÷å íèÿ àë êè ëè ðó þ ùè ìè àãåí òà ìè â 
çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè îïðå äå ëÿ åò ñÿ àê òèâ íî ñòüþ
MGMT â êëåò êàõ çëî êà ÷å ñò âåí íûõ íî âî îá ðà çî âà íèé:
âû ñî êàÿ àê òèâ íîñòü MGMT ôîð ìè ðó åò ðå çè ñòåí ò íûé
ôå íî òèï îïó õî ëè. Ãåí MGMT, ðàñ ïî ëî æåí íûé íà õðî -
ìî ñî ìå 10q26.3, êî äè ðó åò áå ëîê ðå ïà ðà öèè ÄÍÊ, óäà ëÿ -
þ ùèé àë êè ëü íûå (ìå òè ëü íûå) ãðóï ïû èç ïî çè öèè Î6 ãó -
à íè íà [3]. Ìå òè ëè ðî âà íèå ãó à íè íà â ïî çè öèè Î6

âûçûâàåò ìó òà öè è òè ïà òðàí çè öèé, ôîð ìè ðî âà íèå îä -
íî- è äâó íè òå âûõ ðàç ðû âîâ ÄÍÊ è, â êî íå÷ íîì ñ÷¸òå,
âû õîä êëåò êè â àïîï òîç [8]. Ðå ïà ðà öè îí íàÿ àê òèâ íîñòü
êàæ äîé ìî ëå êó ëû áåë êà MGMT ïðè âî äèò ê å¸ ïîë íîé
èíàê òè âà öèè; ïî ñëå àê òà ïå ðå íî ñà ìå òè ëü íîé ãðóï ïû
èíàê òè âè ðî âàí íàÿ ìî ëå êó ëà MGMT ïîä ëå æèò óòè ëè çà -
öèè â êëåò êå [14].

Îä íèì èç âàæ íåé øèõ è íàè áî ëåå ðàí íèõ ìå õà íèç ìîâ
èíàê òè âà öèè ãå íîâ-ñó ïðåñ ñî ðîâ îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà, ê êî -
òî ðûì îò íî ñèò ñÿ è ãåí MGMT, ÿâ ëÿ åò ñÿ ìå òè ëè ðî âà íèå
èõ ïðî ìî òîð íûõ îá ëà ñ òåé. Ìå òè ëè ðî âà íèå ïðî ìî òî ðà
MGMT ïðè âî äèò ê èíàê òè âà öèè ýòî ãî ãå íà è ïî âû øå íèþ 
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè îïó õî ëè ê àë êè ëè ðó þ ùèì ïðå ïà ðà òàì.
Ìå òè ëè ðî âà íèå ãå íà MGMT îïðå äå ëÿ þò ìå òî äîì ìå òèë -
÷óâ ñò âè òå ëü íîé ÏÖÐ (Ì×-ÏÖÐ). Ìàò ðè öåé äëÿ
Ì×-ÏÖÐ ñëó æàò ïðî äóê òû ãèä ðî ëè çà èñ ñëå äó å ìî ãî áèî -
ëî ãè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà ìå òèë ÷óâ ñò âè òå ëü íîé ðå ñò ðèê òà -
çîé HpaII. Â êà ÷å ñò âå âíóò ðåí íå ãî êîí ò ðî ëÿ Ì×-ÏÖÐ
àì ï ëè ôè öè ðó þò ó÷à ñ òîê ãå íà áå òà-ãëî áè íà (HBB), êî òî -
ðûé íå ñî äåð æèò ñàé òîâ óç íà âà íèÿ HpaII [1].

Â ñëó ÷àå, åñ ëè â îïó õî ëå âîé ÄÍÊ èìå åò ìåñ òî àíî -
ìà ëü íîå ìå òè ëè ðî âà íèå ïðî ìî òî ðà ãå íà MGMT, îñòàò êè 
öè òî çè íà â ñî ñòà âå CpG-äè íóê ëå î òè äîâ çà ìå íå íû íà
5-ìå òèë öè òî çèí, â òîì ÷èñ ëå â ñàé òàõ óç íà âà íèÿ HpaII.
Â ýòîì ñëó ÷àå ðå ñò ðèê òà çà HpaII íå â ñî ñòî ÿ íèè ãèä ðî -
ëè çî âàòü ãå íîì íóþ ÄÍÊ â ñàé òàõ óç íà âà íèÿ è ìàò ðè öà
äëÿ Ì×-ÏÖÐ îñòà¸òñÿ èí òàê ò íîé. Â ðå çó ëü òà òå â îêðà -
øåí íîì ãå ëå âèä íû ôðàã ìåí òû, ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ïðî -
ìî òîð íî ìó ðàé î íó MGMT (ðèñ. 3). Â òåõ îá ðàç öàõ, ãäå
ìå òè ëè ðî âà íèå ãå íîâ îò ñóò ñò âó åò, ïðî èñ õî äèò ãèä ðî ëèç
ãå íîì íîé ÄÍÊ â ñàé òàõ óç íà âà íèÿ HpaII, ìàò ðè öà äëÿ
ÏÖÐ ðàç ðó øà åò ñÿ è ÏÖÐ-ïðî äóêò, ñî îò âåò ñò âó þ ùèé
ïðî ìî òî ðó ãå íà, íå íà ðà áà òû âà åò ñÿ. Âíóò ðåí íèé êîí ò -
ðîëü Ì×-ÏÖÐ, íå ñî äåð æà ùèé ñàé òîâ óç íà âà íèÿ HpaII, 
äîë æåí ïðè ñóò ñò âî âàòü âî âñåõ àíà ëè çè ðó å ìûõ îá ðàç öàõ. 

Îò ðè öà òå ëü íûé êîí ò ðîëü íå äîë æåí ñî äåð æàòü
ÏÖÐ-ïðî äóêòû; â ïî ëî æè òå ëü íîì êîí ò ðî ëå äîë æíû
ïðè ñóò ñò âî âàòü ÏÖÐ-ïðî äóê òû âíóò ðåí íå ãî êîí ò ðî ëÿ è
ïðî ìî òî ðà èñ ñëå äó å ìî ãî ãå íà.

Çà êëþ ÷å íèå

Ðàñò¸ò ðîëü ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ â
äèà ãíî ñ òè êå îïó õî ëåé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Çíà ÷è ìîñòü ìî -
ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà çà êëþ ÷à åò ñÿ â âîç -
ìîæ íî ñòè èñ ïî ëü çî âà íèÿ åãî äàí íûõ äëÿ ðÿ äà ïðàê òè ÷å -
ñêèõ ïðè ëî æå íèé. Òàê, èñ ñëå äî âà íèå ëî êó ñîâ 1p36 è
19q13 ïî çâî ëÿ åò âå ðè ôè öè ðî âàòü ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèé äèà -
ãíîç, îïðå äå ëèòü ïðî ãíîç âû æè âà å ìî ñòè, à òàê æå îï òè -
ìè çè ðî âàòü òàê òè êó è ýô ôåê òèâ íîñòü ëå ÷å íèÿ ïà öè åí -
òîâ ñ îëè ãî äåí ä ðîã ëè à ëü íû ìè îïó õî ëÿ ìè. Îïðå äå ëå íèå
ñòà òó ñà ìå òè ëè ðî âà íèÿ ïðî ìî òî ðà ãå íà MGMT äà¸ò âîç -
ìîæ íîñòü îïðå äå ëèòü ÷óâ ñò âè òå ëü íûå ê òå ìî çî ëî ìè äó
îïó õî ëè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà è, ñî îò âåò ñò âåí íî, îï òè ìè çè -
ðî âàòü òàê òè êó è ýô ôåê òèâ íîñòü ëå ÷å íèÿ áî ëü íûõ ñ òà -
êè ìè îïó õî ëÿ ìè. Ïî ý òî ìó ðàç ðà áîò êà è âíå äðå íèå íî -
âûõ ìàðê¸ðîâ è ìå òî äîâ èõ äèà ãíî ñ òè êè ïðè ãëè î ìàõ
ïðåä ñòàâ ëÿ åò îãðîì íûé èí òå ðåñ.
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Mo lec u lar dif fer en tial di ag nos tics of brain tu mors

Alekseeva E.A.1,2, Gorbacheva Y.V.2, Babenko O.V.1,2, Zemlyakova V.V.1,2, 
Kuznetsova E.B.1,2, Smolin A.V.3, Prozorenko E.V.4, Zaletayev D.V.1,2, Strelnikov V.V.1,2
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This re view ad dresses the ques tions of mo lec u lar di ag nos tics of gliomas. Gliomas are pri mary brain tu mors that arise from glial
cells and com prise 50—60% of all brain tu mors. An over view of etiopathogenesis of gliomas at a mo lec u lar and ge netic levels is pro -
vided. The di ag nos tics is con sid ered for allelic sta tus of chro mo some re gions 1p and 19q as a method for iden ti fy ing pa tients with
anaplastic oligodendrogliomas, as well as pre dict ing re sponse to che mo ther apy and sur vival in these pa tients. De ter mi na tions of the
methylation sta tus of the MGMT gene pro moter re gion in the tu mor tis sue are dis cussed in re la tion to the prog no sis of temozolomide
treat ment ef fec tive ness.
     Key words: brain tu mors, oligodendroglioma, glioblastoma
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