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Выявление новых морфологических биомаркеров генетических изменений и результатов лечения па
циентов может быть основано на описании морфологии в сочетании с геномными данными.

Ранее, нами [E.M.Kvitkova, 2012, 2019, 2021] были представлены данные о наследственных мутациях в 
гене аденоматозного полипоза кишки (АРС) при колоректальных полипах. Однако, в анализ не были ин
тегрированы данные о морфологии опухоли.

Целью настоящего исследования было выявление соответствующих ассоциаций между наследствен
ными изменениями гена АРС при колоректальных аденоматозных полипах, охарактеризованных в рамках 
наших исследований и морфологическими особенностями этих опухолей.

Материалы и методы: Исследуемую группу составили 33 клинических случая с колоректальными 
аденоматозными полипами, которые были подвергнуты секвенированию в кодирующих регионах гена 
АРС.

Морфологическая оценка, выполненная на основе стандартных критериев, рекомендованных ВОЗ, 
включала следующие признаки: размер, тип, степень дисплазии и малигнизации полипов.

Проведен корреляционный анализ между морфологическими признаками и наследственными изме
нениями гена АРС. Анализ был выполнен в двух группах, стратифицированных в зависимости от наличия 
мутации: 1- «позитивный мутационный статус АРС», 2- «негативый статус АРС». Группа (1) с мутациями 
включала наследственные точковые не синонимичные изменения гена АРС.

Оцениваемые молекулярные признаки также включали характер (тип) точковых мутаций АРС. В част
ности, была оценена частота мутаций: (а) со сдвигом рамки считывания, (в) с образованием преждевре
менного стоп-кодона, (с) с заменой аминокислоты в белке, в корреляции с вышеуказанными морфологи
ческими признаками озлокачествления полипов.

Результаты: Проведенный анализ, показал существование статистически значимой связи
между «позитивным мутационным статусом АРС» и малигнизацией аденомы (p= 0.01). Пациенты с иден
тифицированными наследственными мутациями в гене АРС (48,4%,16/33) имели значительно более вы
сокую частоту дисплазии и малигнизации полипов (71%,12/16), по сравнению с пациентами без выявлен
ной мутации в гене АРС (29%,5/17).

Нами также была отмечена тенденция, при которой полипы с тяжелой степенью дисплазии и малиг
низации были связаны с мутациями, сбивающими рамку считывания или образующими преждевремен
ный кодон терминации. Мутации, приводящие к изменению аминокислоты в белке выявлены у пациен
тов, как с аденоматозными полипами без признаков озлокачествления, так и на разных стадиях прогрес
сирования опухоли. Однако, эта тенденция не была статистически значимой (p=0,2).

Выводы: Полученные результаты показывают, что мутации гена АРС играют существенную роль в 
прогрессировании колоректальных аденом. При этом, обнаружение мутаций АРС в полипах без признаков 
малигнизации, подтверждает, что мутации в гене АРС происходят на ранних стадиях канцерогенеза.

Таким образом, мутационный статус гена АРС представляется важным элементом в ранней диагно
стике, прогностической стратификации, выборе таргетной терапии для семейного аденоматозного поли- 
поза и колоректального рака в Узбекистане.
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