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ÓÄÊ 618.14-006
ÀÑÎÖ²ÀÖ²ß ÏÎË²ÌÎÐÔ²ÇÌÓ 1G/2G-1607
ÃÅÍÀ ÌÀÒÐÈÊÑÍÎ¯ ÌÅÒÀËÎÏÐÎÒÅ¯-
ÍÀÇÈ-1 ²Ç ÔÎÍÎÂÈÌÈ ÏÐÎÖÅÑÀÌÈ
ØÈÉÊÈ ÌÀÒÊÈ ÑÅÐÅÄ Æ²ÍÎÊ ²Ç
ËÅÉÎÌ²ÎÌÎÞ
Ðåçþìå. Íàâåäåíî ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ ïîë³ìîðô³çìó 1G/2G-
1607 ãåíà ìàòðèêñíî¿ ìåòàëîïðîòå¿íàçè-1 ó 108 æ³íîê ç ëåéî-
ì³îìîþ ìàòêè (ËÌ) ³ 84 æ³íîê áåç âêàçàíî¿ ïàòîëîã³¿ (êîíò-
ðîëüíà ãðóïà). Ïðîâåäåíèé ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ðîçïîä³ëó ãåíî-
òèï³â ñåðåä æ³íîê ç åðîç³ºþ øèéêè ìàòêè. Ðåçóëüòàòè âèêîíàíèõ
íàìè äîñë³äæåíü ïîêàçàëè, ùî ³ñíóº çâ'ÿçîê ì³æ ïîë³ìîðô³çìîì
1G/2G-1607 ãåíà ÌÌÐ-1 ³ ðîçâèòêîì ëåéîì³îìè ìàòêè, ïåðåá³ã
ÿêî¿ ñóïðîâîäæóºòüñÿ íåñïðàâæíüîþ åðîç³ºþ øèéêè ìàòêè
(åêòîï³ºþ öèë³íäðè÷íîãî åï³òåë³þ) (Ð= 0,004 çà  χ2-êðèòåð³ºì
Ï³ðñîíà).

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìàòðèêñíà ìåòà-
ëîïðîòå¿íàçà-1, îäíîíóêëåîòèäíèé
ïîë³ìîðô³çì, ëåéîì³îìà ìàòêè,
åðîç³ÿ.

Âñòóï
Âàæëèâ³ñòü ïðîáëåìè âèâ÷åííÿ ñòàíó øèéêè

ìàòêè ó ïàö³ºíòîê ³ç ëåéîì³îìîþ ìàòêè (ËÌ)
çóìîâëåíà îäíàêîâî âåëèêîþ ÷àñòîòîþ, ç ÿêîþ
çóñòð³÷àþòüñÿ çãàäàí³ âèùå ïàòîëîã³¿ â ñòðóêòóð³
ã³íåêîëîã³÷íî¿ çàõâîðþâàíîñò³. ËÌ ä³àãíîñòóºòüñÿ
ó 20-40% æ³íîê ð³çíîãî â³êó [1]. Ñåðåäí³é â³ê
æ³íîê ïðè ïåðâèííîìó âèÿâëåíí³ ËÌ ñòàíîâèòü
32,8±0,47 ðîê³â [2]. Ð³ñò ö³º¿ äîáðîÿê³ñíî¿ ïóõëèíè
ïîðóøóº ô³ç³îëîã³÷íèé ïåðåá³ã ìåíñòðóàëüíî¿,
ñåêðåòîðíî¿ ³ ä³òîðîäíî¿ ôóíêö³é. Ïðîãðåñóº
ïàòîëîã³ÿ øèéêè ìàòêè ïðè íàÿâíîñò³ ñóïóòíüî¿
ã³íåêîëîã³÷íî¿ ïàòîëîã³¿ ïóõëèííîãî õàðàêòåðó.
Äàí³ ïðî ¿¿ ÷àñòîòó ïðè ËÌ â³äñóòí³. Íàÿâí³ñòü
çì³í ïîâåðõíåâîãî åï³òåë³þ øèéêè ìàòêè òà
õàðàêòåð ¿õ âèðàæåíîñò³ ñóòòºâî çì³íþº îá'ºì
îïåðàòèâíîãî âòðó÷àííÿ ç ïðèâîäó ËÌ, ³íâàë³-
ä³çóþ÷è æ³íêó.

Îñíîâó ïàòî- ³ ìîðôîãåíåçó ËÌ çàáåçïå-
÷óþòü ïðîöåñè àíã³îãåíåçó. Ñèäîðîâà ².Ñ. òà
ñï³âàâòîðè. çà êë³í³êî-ìîðôîëîã³÷íîþ êàðòèíîþ
îá´ðóíòóâàëè ïîä³ë ËÌ íà ïðîñò³ òà ïðîë³ôå-
ðóþ÷³. Ïðîñò³ ËÌ õàðàêòåðèçóþòüñÿ ïîâ³ëüíèì
ðîñòîì, ³íòðàìóðàëüíîþ ÷è ñóáñåðîçíîþ
ëîêàë³çàö³ºþ îäèíè÷íèõ âóçë³â, ñõèëüíèõ äî
ô³áðîçó àáî ñàìîâ³ëüíî¿ ðåãðåñ³¿. Òàê³ ïóõëèíè
â³äð³çíÿþòüñÿ ñëàáêîþ àêòèâí³ñòþ ïåðèâàñ-
êóëÿðíèõ çîí òà ïðîöåñ³â íåîàíã³îãåíåçó
(óòâîðåííÿ ñóäèí ñèíóñî¿äíîãî òèïó), ï³äâèùåíîþ
ñèíòåòè÷íîþ àêòèâí³ñòþ ì³îöèò³â ïóõëèíè ç
âèñîêîþ ïðîäóêö³ºþ êîìïîíåíò³â åêñòðàöå-
ëþëÿðíîãî ìàòðèêñó.

Ã³ñòîëîã³÷íî ïðîë³ôåðóþ÷³ ËÌ õàðàêòå-
ðèçóþòüñÿ ìíîæèííèìè çîíàìè ðîñòó ç âèðà-
æåíîþ ïåðèâàñêóëÿðíîþ àêòèâí³ñòþ òà àíã³î-
ãåíåçîì, çíèæåíîþ ñèíòåòè÷íîþ àêòèâí³ñòþ
ì'ÿçåâèõ êë³òèí òà ñëàáêîþ ïðîäóêö³ºþ

êîìïîíåíò³â ïîçàêë³òèííîãî ìàòðèêñó. ×àñò³øå
ëîêàë³çóþòüñÿ ñóáìóêîçíî òà ³íòðàìóðàëüíî,
øâèäêî ðîñòóòü, ÷àñòî ïîºäíóþ÷èñü ³ç
ã³ïåðïëàñòè÷íèìè ïðîöåñàìè åíäîìåòð³þ òà
ÿº÷íèê³â, à òàêîæ íåîïëàñòè÷íèìè çì³íàìè
øèéêè ìàòêè [3, 5].

Âïëèâ ñèñòåìè ôåðìåíò³â ìàòðèêñíèõ
ìåòàëîïðîòå¿íàç (ÌÌÐ) ñüîãîäí³ º ñôåðîþ
íàóêîâèõ ³ ïðàêòè÷íèõ ³íòåðåñ³â ùîäî ïîøóêó
ïðîãíîñòè÷íèõ êðèòåð³¿â ïðè äîáðîÿê³ñíèõ òà
çëîÿê³ñíèõ ïóõëèíàõ. Îñîáëèâå çíà÷åííÿ äëÿ
³íâàçèâíîñò³ ïóõëèííèõ êë³òèí ìàº íàÿâí³ñòü ³
àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â-êîëàãåíàç, ó òîìó ÷èñë³
ìàòðèêñíî¿ ìåòàëîïðîòå¿íàçè-1 (ÌÌÐ-1).

 Â³äîìî, ùî ãåííèé ïîë³ìîðô³çì ÌÌÐ-1 (2G/
2G) ïðèçâîäèòü äî ïîñèëåíî¿ ïðîäóêö³¿ ôåðìåíòà
³ ïîâ'ÿçàíèé ³ç ï³äâèùåíîþ ³íâàçèâí³ñòþ ïóõëèí.
Âåëèêå ïðîãíîñòè÷íå çíà÷åííÿ ÌÌÐ-1 ïðîäå-
ìîíñòðîâàíî ïðè ðàêó ëåãåíü [13], ï³äøëóíêîâî¿
çàëîçè [9], ñòðàâîõîäó [14], ÿº÷íèê³â [11], îáî-
äîâî¿ òà ïðÿìî¿ êèøêè [7, 8, 15].

Ïîêðèâíèé åï³òåë³é ï³õâîâî¿ ÷àñòèíè øèéêè
ìàòêè õàðàêòåðèçóºòüñÿ âèñîêîþ ðåãåíå-
ðàòèâíîþ àêòèâí³ñòþ òà âèêîíóº çàõèñíó ôóíê-
ö³þ, âèñòóïàþ÷è ³íäèêàòîðîì çì³í ¿¿ á³îöåíîçó ÷è
ïðèñóòíîñò³ â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿. Ñòàí øèéêè ìàòêè ó
á³ëüøîñò³ âèïàäê³â ï³äòâåðäæóº ïîðóøåííÿ
ãîðìîíàëüíîãî áàëàíñó â îðãàí³çì³ æ³íêè. Ä³ëÿíêè
ïîøêîäæåíîãî áàãàòîøàðîâîãî ïëîñêîãî íåçðî-
ãîâ³ëîãî åï³òåë³þ íà ïîâåðõí³ øèéêè ìàòêè
çàì³íþþòüñÿ êë³òèíàìè öèë³íäðè÷íîãî åï³òåë³þ ç
öåðâ³êàëüíîãî êàíàëó - âèíèêàº åêòîï³ÿ àáî íåñï-
ðàâæíÿ åðîç³ÿ øèéêè ìàòêè. Åêòîï³þ öèë³íä-
ðè÷íîãî åï³òåë³þ ïðèéíÿòî ââàæàòè äîáðîÿê³ñíèì
ïðîöåñîì øèéêè, àëå âîíà º ôîíîâîþ ïàòîëîã³ºþ
äëÿ ðîçâèòêó ïåðåäðàêîâèõ çì³í øèéêè ìàòêè.
Äàí³ ùîäî ðîçïîä³ëó àëåëüíèõ âàð³àíò³â ãåíà
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ÌÌÐ-1 ó æ³íîê ³ç ëåéîì³îìîþ ìàòêè, ïåðåá³ã
ÿêî¿ ñóïðîâîäæóºòüñÿ åêòîï³÷íèìè çì³íàìè
øèéêè, â óêðà¿íñüê³é ïîïóëÿö³¿ â³äñóòí³.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ
Âèâ÷èòè çâ'ÿçîê àëåëüíèõ âàð³àíò³â ãåíà

ÌÌÐ-1 çà ïîë³ìîðô³çìîì 1G/2G-1607 ó õâîðèõ ç
ËÌ ñåðåä æ³íîê, ùî ìàþòü ôîíîâó ïàòîëîã³þ
øèéêè ìàòêè.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè
Ä³àãíîç ëåéîì³îìè ìàòêè áóëî âñòàíîâëåíî

108 æ³íêàì îñíîâíî¿ ãðóïè â³êîì â³ä 26 äî 60 ðîê³â
(ñåðåäí³é â³ê 47,82 ± 6,6 ðîêè) íà îñíîâ³ àíàë³çó
àíàìíåñòè÷íèõ òà êë³í³÷íèõ äàíèõ, à òàêîæ
ðåçóëüòàòàõ ã³íåêîëîã³÷íîãî îãëÿäó òà ï³äò-
âåðäæåíî ïîêàçíèêàìè óëüòðàçâóêîâîãî äîñë³ä-
æåííÿ. Äî ö³º¿ æ ãðóïè óâ³éøëè ³ ïðîîïåðîâàí³
ïàö³ºíòêè, ó ÿêèõ ñïîñòåð³ãàâñÿ ñèìïòîìíèé
ïåðåá³ã äàíî¿ ïóõëèíè (47,2%); ó òàêèõ õâîðèõ
ä³àãíîç ËÌ ï³äòâåðäæåíèé ã³ñòîëîã³÷íî. Óñ³ æ³íêè
îñíîâíî¿ ãðóïè çâåðòàëèñÿ ç³ ñêàðãàìè ç ïðèâîäó
óñêëàäíåíü ËÌ äî ã³íåêîëîã³÷íèõ â³ää³ëåíü
Ïóòèâëüñüêî¿ òà Êîíîòîïñüêî¿ ÖÐË, ì³ñüêèõ
ë³êàðåíü ¹1 òà ¹5 ì. Ñóìè, Îáëàñíîãî
ïåð³íàòàëüíîãî öåíòðó.

Ãðóïó ïîïóëÿö³éíîãî êîíòðîëþ ñêëàëè 84 æ³íêè
â ìåíîïàóç³ (ñåðåäí³é â³ê 69,75 ± 8,4 ðîê³â), ùî
ðîáèëî íåìîæëèâèì ðîçâèòîê äàíî¿ ïàòîëîã³¿ â
íàñòóïí³ ðîêè æèòòÿ òàêèõ ïàö³ºíòîê, òèì ñàìèì
çá³ëüøóþ÷è íàä³éí³ñòü êîíòðîëþ. Â³äñóòí³ñòü
ëåéîì³îìè ìàòêè ó æ³íîê ö³º¿ ãðóïè ï³äòâåðä-
æóâàëàñü äàíèìè ÓÇÄ òà ã³íåêîëîã³÷íîãî îãëÿäó
ï³ä ÷àñ îáîâ'ÿçêîâîãî ùîð³÷íîãî îáñòåæåííÿ â
æ³íî÷³é êîíñóëüòàö³¿ Êîíîòîïñüêî¿ ÖÐË ó çâ'ÿçêó ç
ë³êóâàííÿì ³íøî¿ åêñòðàãåí³òàëüíî¿ ïàòîëîã³¿.

Ïàö³ºíòêè ç³ çëîÿê³ñíîþ ïóõëèííîþ ïàòîëîã³ºþ
áóäü-ÿêî¿ ëîêàë³çàö³¿ â äîñë³äæåíí³ ó÷àñò³ íå
áðàëè. Íå áóëî ó ñêëàä³ îñíîâíî¿ ãðóïè ³ æ³íîê ó
ïåð³îä âàã³òíîñò³ òà ëàêòàö³¿. Óñ³ æ³íêè, ùî áðàëè
ó÷àñòü ó äîñë³äæåíí³, íà ìîìåíò îïèòóâàííÿ
âèêîíàëè ñâîþ ä³òîðîäíó ôóíêö³þ. Ï³ä ÷àñ
ã³íåêîëîã³÷íîãî îáñòåæåííÿ ó ïàö³ºíòîê îáîõ ãðóï
ç³áðàíî ã³íåêîëîã³÷íèé àíàìíåç, ïðîâåäåíî îãëÿä
øèéêè ìàòêè ó äçåðêàëàõ, öèòîëîã³÷íå
äîñë³äæåííÿ, ïðîñòó òà ðîçøèðåíó êîëüïîñêîï³þ,
á³ìàíóàëüíå ï³õâîâå îáñòåæåííÿ.

Ïðè âèâ÷åíí³ äàíèõ êîëüïîñêîï³¿ êåðóâàëèñÿ
ì³æíàðîäíîþ êëàñèô³êàö³ºþ êîëüïîñêîï³÷íèõ
òåðì³í³â, ïðèéíÿòîþ íà VII Âñåñâ³òíüîìó êîíã-
ðåñ³ ç ïàòîëîã³¿ øèéêè ìàòêè ³ êîëüïîñêîï³¿ (Ðèì,
1990) òà êîëüïîñêîï³÷íîþ êëàñèô³êàö³ºþ ïàòî-
ëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â øèéêè ìàòêè çà Êîõàíåâè÷
ª.Â. (1997 ð³ê) [4].

Àíàë³ç äàíèõ ã³íåêîëîã³÷íîãî àíàìíåçó òà

îãëÿäó âñòàíîâèâ, ùî íåñïðàâæíÿ åðîç³ÿ øèéêè
ìàòêè áóëà ä³àãíîñòîâàíà ó 52,7% æ³íîê îñíîâíî¿
òà 54,8% æ³íîê êîíòðîëüíî¿ ãðóï. Õâîðèõ ³ç ËÌ ³
æ³íîê êîíòðîëüíî¿ ãðóïè, çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ ÷è
â³äñóòíîñò³ íåñïðàâæíüî¿ åðîç³¿ (åêòîï³¿ öèë³íä-
ðè÷íîãî åï³òåë³þ) ï³õâîâî¿ ÷àñòèíè øèéêè ìàòêè,
áóëî ïîä³ëåíî íà ï³äãðóïè.

Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè ç äîòðèìàííÿì
îñíîâíèõ ïîëîæåíü Êîíâåíö³¿ Ðàäè ªâðîïè ïðî
ïðàâà ëþäèíè òà á³îìåäèöèíó, Ãåëüñ³íñüêî¿ äåê-
ëàðàö³¿ Âñåñâ³òíüî¿ ìåäè÷íî¿ àñîö³àö³¿ ïðî åòí³÷í³
ïðèíöèïè ïðîâåäåííÿ íàóêîâèõ ìåäè÷íèõ
äîñë³äæåíü çà ó÷àñò³ ëþäèíè (1964, ç ïîäàëü-
øèìè äîïîâíåííÿìè, âêëþ÷àþ÷è âåðñ³þ 2000) òà
Íàêàçó ÌÎÇ Óêðà¿íè ¹ 690 â³ä 23.09.2009 ð. Óñ³
ïàö³ºíòè ï³äïèñàëè ³íôîðìîâàíó óãîäó ïðî ó÷àñòü
ó äîñë³äæåííÿõ ³ç íàñòóïíèì çàáîðîì âåíîçíî¿
êðîâ³ ç ìåòîþ ãåíåòè÷íîãî àíàë³çó.

Âèçíà÷åííÿ 1G/2G-1607 ïîë³ìîðô³çìó (rs
1799750) ãåíà ÌÌÐ-1 ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ
ìåòîäó ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ ç
íàñòóïíèì àíàë³çîì äîâæèíè ðåñòðèêö³éíèõ ôðàã-
ìåíò³â ïðè âèä³ëåíí³ ¿õ øëÿõîì åëåêòðîôîðåçó â
2,5% àãàðîçíîìó ãåë³.

Ç ìåòîþ ãåíîòèïóâàííÿ, âåíîçíó êðîâ
íàáèðàëè ó ñòåðèëüíèõ óìîâàõ ó ìîíîâåòè,
îá'ºìîì 2,7ìë., ³ç êàë³ºâîþ ñ³ëëþ åòèëåí-
ä³àì³íòåòðàîöòîâî¿ êèñëîòè ("Sarstent",
Í³ìå÷÷èíà), ùî ñëóãóâàëà àíòèêîàãóëÿíòîì.
Êðîâ çàìîðîæóâàëè ³ çáåð³ãàëè ïðè òåìïåðàòóð³ -
20?Ñ. ÄÍÊ ³ç íå¿ âèä³ëÿëè, âèêîðèñòîâóþ÷è
íàáîðè "Èçîãåí" (Ðîñ³ÿ). Àìïë³ô³êàö³þ ä³ëÿíêè
ãåíà, ùî ì³ñòèòü ñàéò 1G/2G-1607 ïîë³ìîðô³çìó â
ïðîìîòîð³ ãåíà ÌÌÐ-1, ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ
ïàðè ñïåöèô³÷íèõ ïðàéìåð³â: ïðÿìîãî (sence)
5'TGACTTTTAAAACATAGTCTATGTTCA 3' ³
çâîðîòíüîãî (antisense) 5'
TCTTGGATTGATTTGAGATAAGTCATAGA 3'.
Äëÿ àìïë³ô³êàö³¿ áðàëè 50-100 íã ÄÍÊ ³ äîäàâàëè
äî ñóì³ø³, ùî ì³ñòèëà 5 ìêë 5- êðàòíîãî PCR-
áóôåðó, 1,5 ìÌ ñóëüôàòó ìàãí³þ, 250 ìêÌ ñóì³ø³
÷îòèðüîõ íóêëåîòèäòðèôîñôàò³â, ïî 15 ðÌ
êîæíîãî ç ïðàéìåð³â ³ 1,0 ÎÄ Òàq- ïîë³ìåðàçè,
îá'ºì äîâîäèëè äî 25 ìêë äå³îí³çîâàíîþ âîäîþ.
Ïðîãðàìà àìïë³ô³êàö³¿: äåíàòóðàö³ÿ - 94?Ñ (50ñ),
ã³áðèäèçàö³ÿ ïðàéìåð³â 62,5 ?Ñ (45ñ), åëîíãàö³ÿ
72 ?Ñ (1õâ.) ðàçîì 30 öèêë³â. Äëÿ ðåñòðèêö³éíîãî
àíàë³çó 6 ìêë ïðîäóêòó àìïë³ô³êàö³¿ ³íêóáóâàëè
ïðè 37 ?Ñ óïðîäîâæ 18 ãîäèí ç 3 ÎÄ ðåñòðèêòàçè
AluI ó áóôåð³ Tango òàêîãî ñêëàäó: 3,3 ìÌ òðèñ-
àöåòàòó (ðÍ 7,9), 10 ìÌ àöåòàòó ìàãí³þ, 66 ìÌ
àöåòàòó êàë³þ, 0,1 ìã/ìë àëüáóì³íó. ßêùî â -
1607-é ïîçèö³¿ ãåíà ÌÌÐ-1 íå ì³ñòèâñÿ
äîäàòêîâèé îäèí ãóàí³í, àìïë³ô³êàò, ùî ñêëàäàâñÿ
ç 269 ïàð îñíîâ, ðîçùåïëþâàâñÿ ðåñòðèêòàçîþ



129

AluI íà äâà ôðàãìåíòè 241 ³ 28 ïàð îñíîâ. Ó ðàç³
ïðèñóòíîñò³ äîäàòêîâîãî ãóàí³íó, ñàéò ðåñòðèêö³¿
äëÿ AluI âòðà÷àâñÿ ³ â³çóàë³çóâàâñÿ îäèí ôðàãìåíò
çàâäîâæêè 269 ïàð îñíîâ. Àìïë³ô³êàòè îäåðæà-
íîãî ôðàãìåíòó ãåíà ÌÌÐ-1 ï³ñëÿ ðåñòðèêö³¿
ðîçä³ëÿëè â 2,5% àãàðîçíîìó ãåë³, ùî ì³ñòèâ
áðîìèñòèé åòèä³é, ãîðèçîíòàëüíèé åëåêòðîôîðåç
(0,1À; 14ÎV) ïðîâîäèëè ïðîòÿãîì 35 õâèëèí.
Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì
ïðîãðàìè SPSS-17. Ïðè öüîìó äîñòîâ³ðí³ñòü â³ä-
ì³ííîñòåé âèçíà÷àëè çà χ2 êðèòåð³ºì. Çíà÷åííÿ
Ð<0,05 ââàæàëè äîñòîâ³ðíèì.

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ
Ãåíîòèïóâàííÿ õâîðèõ ³ç ëåéîì³îìîþ òà ïà-

ö³ºíò³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè çà ïîë³ìîðô³çìîì 1G/
2G-1607 ãåíà MÌÐ-1 äàëî çìîãó ïîð³âíÿòè ¿õ ì³æ
â³äïîâ³äíèìè ï³äãðóïàìè, óòâîðåíèìè çà íàÿâ-
íîñò³ òà â³äñóòíîñò³ òàêî¿ ïàòîëîã³¿ øèéêè ìàòêè
ÿê åêòîï³ÿ öèë³íäðè÷íîãî åï³òåë³þ ï³õâîâî¿ ÷àñ-
òèíè øèéêè ìàòêè â àíàìíåç³.

Âèâ÷åííÿ ÷àñòîòè ãåíîòèï³â çà ïîë³ìîðô³çìîì
1G/2G-1607 ãåíà MÌÐ-1 ó ïàö³ºíòîê ç íàÿâí³ñòþ

àáî â³äñóòí³ñòþ â àíàìíåç³ åðîç³¿ øèéêè ìàòêè
(òàáë.), âèÿâèëî ³ñòîòí³ â³äì³ííîñò³ â ðîçïîä³ë³
÷àñòîò àëåëüíèõ âàð³àíò³â 1G/2G-1607 ïîë³ìîð-
ô³çìó ãåíà ÌÌÐ-1 ì³æ õâîðèìè íà ËÌ ³ ïàö³ºíò-
êàìè êîíòðîëüíî¿ ãðóïè ëèøå ñåðåä æ³íîê, ó ÿêèõ
ä³àãíîñòîâàíî åêòîï³þ öèë³íäðè÷íîãî åï³òåë³þ
øèéêè ìàòêè (Ð=0,004).

Ôåðìåíò ÌÌÐ-1 çàáåçïå÷óº äåãðàäàö³þ êîëà-
ãåí³â I, II ³ III òèï³â, ïðèéìàþ÷è ó÷àñòü ó ðåìîäå-
ëþâàíí³ ïîçàêë³òèííîãî ì³êðîîòî÷åííÿ. Ïîïåðåä-
íèê öüîãî á³ëêà - ïðî-ÌÌÐ-1, ñòàº ôóíêö³îíàëüíî
àêòèâíèì ï³ä âïëèâîì ãîðìîí³â, öèòîê³í³â, ïðî-
òåàç. ²íñåðö³ÿ äîäàòêîâîãî íóêëåîòèäó ãóàí³íó â
ïîëîæåíí³ -1607 â ïðîìîòîðí³é ä³ëÿíö³ ãåíà ñòâî-
ðþº äîäàòêîâèé ñàéò äëÿ òðàíñêðèïö³¿ ó ìÐÍÊ òà
ïðèçâîäèòü äî ïîñèëåííÿ ïðîäóêö³¿ ïðî-ÌÌÐ-1.
Îòæå, ïðîìîòîð ç ³íñåðö³ºþ 2G âîëîä³º á³ëüøîþ
òðàíñêðèïö³éíîþ çäàòí³ñòþ, í³æ âàð³àíò ïðîìî-
òîðó 1G [6].

Îäåðæàí³ íàìè ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî
³ñíóþòü ³ñòîòí³ â³äì³ííîñò³ â ðîçïîä³ë³ ãåíîòèï³â
çà ïîë³ìîðô³çìîì 1G/2G-1607 ãåíà ÌÌÐ-1 ì³æ
õâîðèìè ç ËÌ òà ïàö³ºíòêàìè êîíòðîëüíî¿ ãðóïè.

Òàáëèöÿ 1
Ðîçïîä³ë ÷àñòîòè îñ³á ³ç ð³çíèìè ãåíîòèïàìè çà 1G/2G-1607 ïîë³ìîðô³çìîì ãåíà

ÌÌÐ-1 ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ òà ó õâîðèõ ³ç ËÌ çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ åêòîï³¿ øèéêè
ìàòêè â àíàìíåç³

Íàÿâí³ñòü åêòîï³¿ Â³äñóòí³ñòü åêòîï³¿ Ãåíîòèï 
 Êîíòðîëü, n (%) ËÌ, n (%) Êîíòðîëü, n (%) ËÌ, n (%) 

1G/1G 11 (23,9) 6 (10,5) 4 (10,5) 3 (5,9) 

1G/2G 24 (52,2) 19 (33,3) 20 (52,6) 32 (62,7) 

2G/2G 11 (23,9) 32 (56,1) 14 (36,8) 16 (31,4) 

 χ2=11,261; Ð =0,004 χ2=1,172; Ð =0,557 
Ïðèì³òêè: n – ê³ëüê³ñòü îñ³á; Ð – çíà÷èì³ñòü â³äì³ííîñòåé ó ðîçïîä³ë³ ãåíîòèï³â ì³æ êîíòðîëåì ³ ËÌ. 

 Ö³ â³äì³ííîñò³, çîêðåìà, º õàðàêòåðíèìè äëÿ
æ³íîê, ó ÿêèõ ïðèñóòí³ åðîçèâí³ çì³íè åï³òåë³þ
øèéêè ìàòêè â àíàìíåç³.

Òàê, â êîíòðîëüí³é ãðóï³ â³äñîòîê ãîìîçèãîò
1G/1G óäâ³÷³ á³ëüøèé ñåðåä ïàö³ºíòîê ç åêòîï³ºþ
öèë³íäðè÷íîãî åï³òåë³þ. Ê³ëüê³ñòü íîñ³¿â ³ç
ãåíîòèïîì 1G/2G ó ïàö³ºíòîê ç³ çì³íàìè øèéêè
ìàòêè òà çäîðîâîþ øèéêîþ áóëà îäíàêîâîþ. À
â³äñîòîê ãîìîçèãîò çà 2G àëåëåì â ãðóï³ ç åðîç³ºþ
áóâ äåùî ìåíøèì, í³æ ñåðåä ïàö³ºíòîê ç³ çäî-
ðîâîþ øèéêîþ ìàòêè. Â îñíîâí³é ãðóï³ íîñ³¿â
ãîìîçèãîòíèõ ãåíîòèï³â (1G/1G òà 2G/2G) áóëî
âäâ³÷³ á³ëüøå ñåðåä æ³íîê ç åðîç³ºþ, ïîð³âíÿíî ³ç
ïàö³ºíòêàìè áåç åêòîï³¿. À ê³ëüê³ñòü ãåòåðîçèãîò
1G/2G áóëà ³ñòîòíî âèùîþ ñåðåä æ³íîê ç³ çäîðî-

âîþ øèéêîþ.
Îêð³ì âïëèâó íà ïåðåá³ã ô³ç³îëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â

ðåãåíåðàö³¿, ÌÌÐ-1 º âàæëèâèì ìîäóëÿòîðîì
êàíöåðîãåíåçó. Áàãàòî äîñë³äæåíü ïðèñâÿ÷åíî
ïðîáëåìàì ðàêó øèéêè ìàòêè, ïðîòå ¿õ ðå-
çóëüòàòè äîñèòü ñóïåðå÷ëèâ³. Òàê, Lai H.C. ó
ñâî¿õ äîñë³äæåííÿõ âñòàíîâèâ, ùî ÷àñòîòà àëåëÿ
2G ó ïàö³ºíòîê ç ïëîñêîêë³òèííèì ðàêîì ð³çíîãî
ñòóïåíÿ ³íâàçèâíîñò³ ³ñòîòíî íå â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä
êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü. À ãåòåðîçèãîòíå íîñ³éñòâî
1G/2G çàáåçïå÷óâàëî á³ëüøó òðèâàë³ñòü æèòòÿ ó
òàêèõ ïàö³ºíòîê, ïîð³âíÿíî ç ãîìîçèãîòàìè 2G/2G
àáî 1G/1G (Ð=0,02). Çðîáëåíî âèñíîâîê, ùî
ãåòåðîçèãîòíå íîñ³éñòâî ìîæå áóòè âèêîðèñòàíî
ÿê ïðîãíîñòè÷íèé ìàðêåð ó õâîðèõ ç ðàêîì øèéêè

Îðèã³íàëüí³ äîñë³äæåííÿ
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ìàòêè [12].
Nishioka Y. âèÿâèâ êîðåëÿö³þ äàíîãî SNP ç

êë³í³÷íîþ ñòàä³ºþ ðàêó øèéêè ìàòêè. Ðåçóëüòàòè
äîñë³äæåíü ñâ³ä÷àòü, ùî ïðîìîòîð ç 2G àëåëåì
ï³äâèùóº òðàíñêðèïö³éíó àêòèâí³ñòü ãåíà ÌÌÐ-1
òà çá³ëüøóº ³íâàçèâíó çäàòí³ñòü ðàêà øèéêè
ìàòêè [16]. Ju W. Äîñë³äèâøè âåëèêó ïîïóëÿö³þ
êîðåéñüêèõ æ³íîê, íå âñòàíîâèâ ³ñòîòíî¿ êîðåëÿö³¿
ì³æ ïîë³ìîðô³çìîì 1G/2G-1607 ãåíà ÌÌÐ-1 òà
ï³äâèùåíîþ ñïðèéíÿòëèâ³ñòþ äî ðàêó øèéêè
ìàòêè ÷è ïîã³ðøåííÿì ïðîãíîçó äëÿ òàêèõ
ïàö³ºíòîê [10].

Âèñíîâêè
Ðåçóëüòàòè âèêîíàíèõ íàìè äîñë³äæåíü

ïîêàçàëè, ùî ³ñíóº çâ'ÿçîê ì³æ ïîë³ìîðô³çìîì 1G/
2G-1607 ãåíà ÌÌÐ-1 ³ ðîçâèòêîì ëåéîì³îìè
ìàòêè. Öåé çâ'ÿçîê âèÿâëÿº ñåáå, çîêðåìà, ó
æ³íîê, ÿê³ ìàþòü åêòîï³þ öèë³íäðè÷íîãî åï³òåë³þ
ï³õâîâî¿ ÷àñòèíè øèéêè ìàòêè.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü
Ñóïåðå÷ëèâ³ñòü ³ íåîäíîçíà÷í³ñòü äàíèõ ùîäî

âïëèâó ð³çíèõ âèä³â ïîë³ìîðô³çìó ãåíà ÌÌÐ-1 íà
ðîçâèòîê ïàòîëîã³¿ øèéêè ìàòêè ó æ³íîê ç ëåéî-
ì³îìîþ ñâ³ä÷àòü ïðî ñêëàäí³ñòü ïðîáëåìè ³ çó-
ìîâëþþòü íåîáõ³äí³ñòü ïðîäîâæóâàòè äîñë³äæå-
ííÿ â öüîìó íàïðÿì³.
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ÀÑÑÎÖÈÀÖÈß ÏÎËÈÌÎÐÔÈÇÌÀ 1G/2G-1607 ÃÅÍÀ
ÌÀÒÐÈÊÑÍÎÉ ÌÅÒÀËËÎÏÐÎÒÅÈÍÀÇÛ-1 Ñ

ÔÎÍÎÂÛÌÈ ÏÐÎÖÅÑÑÀÌÈ ØÅÉÊÈ ÌÀÒÊÈ
ÑÐÅÄÈ ÆÅÍÙÈÍ Ñ ËÅÉÎÌÈÎÌÎÉ

È.Í.Ñàâ÷åíêî, Â.Þ.Ãàðáóçîâà

Ðåçþìå. Ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû îïðåäåëåíèÿ ïîëè-
ìîðôèçìà 1G/2G ãåíà ìàòðèêñíîé ìåòàëëîïðîòåèíàçû-1 ó
108 æåíùèí ñ ëåéîìèîìîé ìàòêè (ËÌ) è 84 æåíùèí áåç
óêàçàííîé ïàòîëîãèè (êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà). Ïðîâåäåí
ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïîâ ñðåäè
æåíùèí ñ ýðîçèåé øåéêè ìàòêè. Ðåçóëüòàòû âûïîëíåííûõ
íàìè èññëåäîâàíèé ïîêàçàëè, ÷òî ñóùåñòâóåò ñâÿçü ìåæäó
ïîëèìîðôèçìîì 1G/2G-1607 ãåíà ÌÌÐ-1 è ðàçâèòèåì
ëåéîìèîìû ìàòêè, òå÷åíèå êîòîðîé ñîïðîâîæäàåòñÿ ëîæíîé
ýðîçèåé øåéêè ìàòêè (ýêòîïèåé öèëèíäðè÷åñêîãî ýïèòåëèÿ)
(Ð= 0,004 çà c2-êðèòåðèåì Ïèðñîíà).

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìàòðèêñíàÿ ìåòàëëîïðîòåèíàçà-1,
îäíîíóêëåîòèäíûé ïîëèìîðôèçì, ëåéîìèîìà ìàòêè, ýðîçèÿ.

CONNECTION BETWEEN THE 1G/2G-1607
POLYMORPHISM OF THE MATRIX

METALOPROTE²NAZA-1GENE AND THE
BACKGROUND PROCESSES OF THE CERVIX

AMONG WOMEN DIAGNOSED WITH LEIOMYOMA

I.M.Savchenko, V.Yu.Garbuzova
Abstract. Provided the results of the 1G/2G polymorphism

detection of the matrix-metaloprote³naza-1 gene between 108
women with leiomyoma and 84 women without this pathology
(the control group). A comparative analysis of the genotypes
distribution between women with cervical erosion was
conducted. The results of the research showed that there is a
connection between the 1G/2G polymorphism of the MMP-1
gene and the leiomyoma development, which is followed by the
false erosion of the cervix (ectopia of the columnar epithelium)
(Ð= 0,004 by the χ2- -Pearson's criterion).

Key words: matrix-metaloprote³naza-1, single nucleotide
polymorphism, leiomyoma, erosion.
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