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Глаукома - общий термин, который объединяет большую группу заболеваний органа
зрения с различной этиологией, характерно атрофия зрительного нерва при повышении
внутриглазного давления и возникновением типичных дефектов поля зрения. Первичная
открытоугольная глаукома (ПОУГ) является наиболее частой формой глаукомы, в то вре-
мя как, первичная врожденная глаукома (ПВГ) - наиболее распространенный тип детской
глаукомы [1].

Целью исследования являлось изучение структурных особенностей генов CYP1B1 и
PITX2 у пациентов с ПОУГ и ПВГ из Республики Башкортостан (РБ).

Материалы и методы. В качестве исследуемого материала нами были использованы
образцы ДНК: 215 пациентов с ПОУГ, предположительно наследственной этиологии, не
связанных родством; 14 пациентов с ПВГ и членов из семей (40 образцов), проживаю-
щих в РБ. Контрольную группу составили образцы ДНК 250 здоровых индивидов. Забор
материала проводился с информированного согласия пациентов и членов их семей. Ге-
номная ДНК выделена из периферической венозной крови стандартным методом фенол-
хлороформной экстракции. Оценка нуклеотидной последовательности генов CYP1B1 и
PITX2 проведена методом анализа конформационного полиморфизма однонитевой ДНК
с последующим секвенированием.

Результаты. В третьем экзоне гена CYP1B1 у пациентки с ПОУГ русской по этнической
принадлежности обнаружена инсерция c.1105_1106insCCT (P369ins). Диагноз глаукома
был также поставлен пробабушке и родной сестре пробабушки с материнской стороны, но
они были недоступны на момент исследования, как и отец пробанда. У матери, родной
сестры, дочери и сына пробанда клинические признаки глаукомы на момент обследова-
ния отсутствовали и c.1105_1106insCCT не обнаружена. В 2009 г. мутация P369ins была
выявлена в гетерозиготном состоянии у пациента с ПВГ [2].

В 7 экзоне гена PITX2 выявлен вариант нуклеотидной последовательности c.665T>C
(p.Met222Thr) у пациента с ПОУГ. Данный вариант обнаружен впервые, литературные
данные отсутствуют. Для оценки патогенетической значимости использовали анализ in
silico при помощи online ресурсов. Анализ программ PolyPhen, SIFT, mutationtaster, PANTHER
показал, что замена c.665T>C (p.Met222Thr) является патогенной.

По данным программного обеспечения ProtScale гидрофобность мутантных белков
CYP1B1 и PITX2 уменьшается вокруг точек мутаций (c.1104_1105insCCT; c.665T>C).

Таким образом, идентифицированы две новые мутации c.1104_1105insCCT и c.665T>C,
которые связаны со структурными изменениями белков CYP1B1, PITX2 и, возможно, яв-
ляются причиной патогенеза глаукомы в исследованных семьях.
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