
Conference «Lomonosov-2026»

Conference track «2.2 Bioinformatics»

Поиск потенциальных генов-регуляторов редокс-метаболизма глиобластомы
на основе биоинформатического анализа сетей коэкспрессии генов

Academic supervisor – Кудряшова Ольга Михайловна

Маслова Ксения Евгеньевна
Student (specialist)

Lomonosov Moscow State University, Факультет биоинженерии и биоинформатики,
Moscow, Россия

E-mail: maslovake@yandex.ru

Глиобластома (ГБМ) — наиболее агрессивная первичная опухоль головного мозга у
взрослых с практически 100% летальностью, несмотря на существующие методы терапии
[4]. Ключевую роль в выживании и химиорезистентности клеток ГБМ играют антиокси-
дантные системы, поддерживающие редокс-гомеостаз, которые зачастую дисрегулирова-
ны в опухолях, включая ГБМ. Известно, что мезенхимальный подтип ГБМ ассоцииро-
ван с худшим прогнозом и более агрессивным течением и имеет наиболее выраженные
изменения регуляции антиоксидантных систем [1]. Однако анализ транскриптомных дан-
ных цельной опухоли затруднен из-за присутствия клеток микроокружения, чей сигнал
может маскировать особенности, присущие непосредственно опухолевым клеткам [3]. Це-
лью данной работы является характеристика подтип-специфичных особенностей редокс-
регуляции в ГБМ на основе транскриптомных данных.

Эксперименты проводили in silico на данных РНК-секвенирования 144 первичных об-
разцов ГБМ консорциума TCGA. Для вычитания из данных экспрессии сигнала, ассоции-
рованного с микроокружением, применялся метод Celligner [3]. Анализ ко-экспрессионных
сетей генов проводили с помощью WGCNA в R [2]. Активность сигнатур генов в образцах
оценивали методом ssGSEA.

Валидация на канонических сигнатурах MSigDB с помощью ssGSEA подтвердила зна-
чимое усиление активности пути антиоксидантной защиты в образцах мезенхимального
подтипа ГБМ. Анализ сетей ко-экспрессии (WGCNA) на топ-4000 самых вариабельных
генов идентифицировал 12 модулей близко ко-экспрессируемых генов. Модули были при-
оритезированы по обогащению генами ответа на окислительный стресс (GO:0006979). Топ-
3 модуля оказались значимо более выраженными в образцах мезенхимального подтипа,
согласно ssGSEA. В состав этих модулей вошли ключевые гены антиоксидантной защиты
(SOD2, GPX8 ), а также потенциально новые гены, входящие в контур редокс-регуляции,
которые слабо изучены в контексте глиобластомы согласно анализу литературы (HMOX1,
FOSL2 ).

Таким образом, мезенхимальный подтип ГБМ характеризуется усилением экспрессии
генов антиоксидантной защиты, присущим самим опухолевым клеткам. Выявленные гены-
хабы редокс-регуляции могут рассматриваться как потенциальные терапевтические мише-
ни для таргетной терапии глиобластомы.
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