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Резюме. Проведен молекулярно-генетический анализ с изучением полиморфизма А1298С 

гена метилентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR) 90 детям Гродненской области. 
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Resume. A molecular genetic analysis was carried out with the study of the A1298C polymorphism 

of the methylenetetrahydrofolate reductase (MTHFR) gene in 90 children from the Grodno region. 
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Актуальность. Открытие технологии полимеразной цепной реакции привело к 

тому, что к настоящему времени молекулярно-биологические подходы входят в кли-

ническую практику для идентификации полиморфизма генов, внесших вклад в реа-

лизацию развития заболевания. Одним из приоритетных направлений в молекуляр-

ной медицине является поиск генетических маркеров предрасположенности к сер-

дечно-сосудистым заболеваниям.  

Исследования последних лет демонстрируют влияние нарушений обмена фола-

тов в патогенезе сердечно-сосудистых заболеваний [1, 2, 3, 4]. Активно изучается 

роль в  развитии артериальной гипертензии генетически обусловленной гипергомо-

цистеинемии, ассоциированной с  геном метилентетрагидрофолатредуктазы [0]. 

Одним из наиболее изученных полиморфизмов гена MTHFR, влияющим на ак-

тивность фермента, является вариант, в котором происходит замена азотистого осно-

вания аденин (А) основанием цитозин (С) в позиции 1298 (генетический маркер 

А1298С). При этом виде полиформизма происходит изменение биохимических 

свойств фермента относительно его нормального типа. Среди возможных генотипов 

А/А, А/С, С/С, наиболее выраженное снижение активности фермента наблюдается у 

лиц с генотипом С/С. Нуклеотидные замены в гене MTHFR являются самой частой 

причиной развития гипергомоцистеинемии, что, в свою очередь значительно увели-

чивает вероятность развития атеросклероза и артериальной гипертензии [4]. 
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 Цель: оценить распределение генотипов и аллелей полиморфного маркера 

А1298С гена метилентетрагидрофолатредуктазы у детей с артериальной гипертен-

зией.  

Материалы и методы. Генотипирование по полиморфному маркеру А1298С 

гена MTHFR проводили на геномной ДНК, выделенной из цельной крови 90 детей. 

Группу 1 (n=39) составили дети с артериальной гипертензией (АГ), группу 2 – с вы-

соким нормальным артериальным давлением (n=22), группу 3 – 29 детей из группы 

периодического диспансерного наблюдения.  

С помощью онлайн-калькулятора произведен расчет соответствия распределе-

ния генотипов и аллелей в выборке детей равновесию Харди-Вайнберга. Значение 

р>0,05, полученное в результате анализа, соответствует выполнению условий дан-

ного равновесия и позволяет интерпретировать результаты, полученные при обследо-

вании данной выборки (χ2 =2,85; р =0,2).  

Cтатистическая обработка результатов проводилась с помощью программы Sta-

tistica 10.0.  

Результаты и их обсуждение. По результатам молекулярно-генетического ис-

следования полиморфного варианта А1298С гена MTHFR в общей выборке детей вы-

явлены 3 вида генотипа: AA – гомозиготный дикий, AC – гетерозиготный, CC – го-

мозиготный мутантный.  

Анализ распределения частот генотипов и аллелей полиморфного варианта 

А1298С гена MTHFR в общей выборке детей Гродненской области (n=90), представ-

ленный на рисунке 1, показал, что в 44,4% случаев встречался гомозиготный генотип 

1298АА, гетерозиготный генотип 1298АС – в 50,0%, носителями мутантного гено-

типа 1298 были 5,6% детей. Генотип 1298АС и 1298АА в отличие от генотипа 1298СС 

встречались чаще (р=0,02 и р=0,04), соответственно. Носителями аллели 1298А явля-

лись 69,4% детей, аллеля 1298С – 30,6% (р<0,001). 

 

 
Рис. 1 – Частота встречаемости генотипов полиморфного маркера A1298C гена MTHFR среди об-

следуемых детей 

 

При анализе данных в зависимости от гендерной принадлежности, статистиче-

ски значимых различий в распределении частот генотипов и аллелей полиморфного 

варианта A1298C не выявлено (р>0,05).  
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Табл. 1. Частота встречаемости генотипов и аллелей полиморфного маркера A1298C гена MTHFR 

у детей в зависимости от нозологической принадлежности 

Генотип, 

аллель 

Группа 1 

n=39 

Группа 2 

n=22 

Группа 3 

n=29 

 χ2 р 

AA 21 (53,8%)*# 10 (45,5%)# 9 (31,0%)# р1-2 

р1-3 

р2-3 

6,37 

7,68 

0,07 

0,01 

0,005 

0,7 

AC 15 (38,5%)# 10 (45,5%)*# 20 (69,0%)# р1-2 

р1-3 

р2-3 

1,38 

1,17 

5,00 

0,2 

0,2 

0,02 

CC 3 (7,7%)* 2 (9,0%) 0 (0,0%) р1-2 

р1-3 

р2-3 

0,40 

4,29 

2,50 

0,5 

0,03 

0,1 

Аллель А 57 (73,1%)*# 30 (68,2%)# 38 (65,5%)# р1-2 

р1-3 

р2-3 

12,85 

6,13 

1,29 

0,0003 

0,01 

0,2 

Аллель C 21 (26,9%)* 14 (31,8%) 20 (34,5%) р1-2 

р1-3 

р2-3 

2,05 

0,04 

1,53 

0,1 

0,8 

0,2 

Примечание: 

* – статистически значимые различия при сравнении с группой 3 (р<0,05) 

# – статистически значимые различия при сравнении внутри группы с генотипом СС, алле-

лью С 
 

Согласно представленным данным в таблице 1, в группе детей с АГ достоверно 

чаще встречался генотип АА, по сравнению с группой 2 (χ2=6,37; р=0,01) и группой 3 

(χ2=7,68; р=0,005). Генотип АС встречался чаще среди здоровых детей по сравнению 

с группой 2 (χ2=5,00; р=0,02).  Установлено, что в группе детей с АГ значимо чаще 

встречался генотип СС по сравнению с пациентами группы сравнения (χ2=4,29; 

р=0,03). 

При анализе распределения частот генотипов между пациентами каждой 

группы показал достоверное преобладание генотипа АА и АС по сравнению с гено-

типом СС (р<0,05). 

При анализе распределения аллелей по данному полиморфному варианту гена 

MTHFR установлено, что в группе детей с АГ значимо чаще встречалась аллель А, 

чем в группе 2 (χ2=12,85; р=0,0003) и в группе сравнения (χ2=6,13; р=0,01).   

При анализе распределения аллелей между пациентами каждой группы показал 

достоверное преобладание аллели А по сравнению с аллелью С (р<0,001). 

Выводы: установлено распределение генотипов и аллелей полиморфного ва-

рианта А1298С гена метилентетрагидрофолатредуктазы у детей с артериальной ги-

пертензией, с высоким нормальным артериальным давлением и среди здоровых де-

тей.  

Среди детей Гродненской области, в 44,4% случаев встречался гомозиготный 

генотип 1298АА, гетерозиготный генотип 1298АС – в 50,0%, носителями мутантного 

генотипа 1298 были 5,6% детей. 

Установлено, что в группе детей с АГ значимо чаще встречался мутантный ге-

нотип СС по сравнению с пациентами группы сравнения. 
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