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Молекулярно-генетические механизмы развития

сердечно – сосудистых заболеваний

    Сердечно – сосудистые болезни относятся к широко распространенным заболеваниями причиной развития которых являются влияние средовых факторов и генетическая предрасположенность.

      Ежегодно в США умирает от ИБС около 450000 человек. США затрачивает в год на лечение и содержание больных с ИБС более чем 100 млрд $.

      В докладе профессора Нугмановой Д. С., на семинаре по современным методам лечение артериальной гипертензии. Приведены данные о том, что сегодня число больных с АГ составляет более 1 млрд человек, а к 2025 году каждый пятый взрослый человек будет страдать АГ.
      Генетические факторы играют определенную роль в развитии таких заболеваний, как ишемическая болезнь сердца, артериальная гипертензия и др. поэтому их относят к мультифакториальным заболеваниям.

    Мультифакториальные болезни не наследуются по законам Менделя, однако характеризуются семейным накоплением, обусловленным сходством генотипов родственников.

     Семейная частота мультифакториальных заболеваний превышает их популяционную частоту в несколько, а иногда в десятки раз. Таблица 1 

     Стремительный прогресс молекулярной биологии в последние 20 лет, применение современных молекулярно-генетических методов исследований в клинической медицине способствовал идентификации в геноме человека генов, мутации в которых играют важную роль в предрасположенности к развитию мультифакториальных болезней.

      Более того, при некоторых мультифакториальных болезней (болезнях с наследственной предрасположенностью) роль одного из генов полигенной системы, участвующей в реализации заболевания, оказалось столь решающей, что способствовало развитию концепции «главного гена», играющего определяющую роль в его патогенезе (табл. 1).

Таблица 1. Редкие моногенные формы некоторых широко распространенных заболеваний.

	Гиперлипидемия

(ИБС)
	Семейная гиперхолестеринемия

Семейный дефект

Аро-В-100
	LDLR.19p 13.2-13.1
aро-В. 2p23-p24

	Эссенциальная гипертензия
	Гипертензия, курируемая глюкокортикостероидами
	Неравный кроссинговер между генами альдостерон-синтазы и 11-β-гидроксилаза

	
	Синдром Лиддля (псевдоальдостеронизм)
Псевдогипоальдостеронизм, тип 2 (синдром Гордона)

Синдром избытка минералкортикоидов
	Гены эпителиального натриевого канала (SCNN2. SCNN3)
Ген почечной                      11-β- гидроксистероид – дегидрогеназы 


   Показано связь между отдельными полиморфными генами и частыми неинфекционными и инфекционными заболеваниями: анкилозирующий спондилит, антиген В 27 – у 90 % больных; болезнь Рейтера – антиген В 27 у 80% больных, в популяции – 5 %; псориаз-антигенCw6 – 80 % (33 %).
               Ассоциации между ними привело к развитию представления о генах – кандидатах (табл. 2).

     Практическое значение выявления такого рода ассоциаций состоит в оценке риска развития того или иного заболевания у лиц с определенным генотипом, в частности, с генами, контролирующими синтез антигенов главного комплекса гистосовместимости (HLA) (табл. 3).
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