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ЗНАЧЕНИЕ G197A ПОЛИМОРФИЗМОВ ГЕНА ИЛ-17 А В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ТЕЧЕНИЯ 
РЕАКТИВНОГО АРТРИТА
Ахмедов Х.С., Халметова Ф.И. 
Ташкентская медицинская академия

У больных реактивным артритом (РеА) цитокины, продуцируемые Th17-клетками, одна из них ИЛ-
17 оказывают влияние на клеточную дифференциацию, рекрутирование, активацию иммунных клеток и 
высвобождение антимикробных пептидов. Среди цитокинов семейства ИЛ-17, именно ИЛ-17A имеет реша-
ющее значение в индукции патологической резорбции кости посредством прямой активации предшествен-
ников остеокластов в процессе формирования суставного синдрома. Целью нашей работы явилось изучение 
распределение частот аллелей и генотипов полиморфного участка G197A (rs2275913) гена ИЛ-17А у паци-
ентов с РеА. В результате проведенного исследования было выявлено достоверных различий по распределе-
нию аллелей полиморфизма G197A гена ИЛ-17А у больных РеА и условно здоровых получено не было.  Но при 
сравнении генотипических вариантов мы выявили различия: здоровый GG и мутантный AA генотипы чаще 
встречались у больных, а гетерозиготный GA генотип встречался чаще у здоровых. 

Ключевые слова: реактивный артрит, цитокины, полиморфизм, ИЛ-17A, генотип

Реактивные артриты (РеА) – это воспалитель-
ные негнойные заболевания суставов, разви-

вающиеся в тесной хронологической связи с перене-
сенной кишечной или урогенитальной инфекцией. 
Они относятся к группе серонегативных спондило-
артритов (СпА) и, как правило, ассоциируются с на-
личием HLAB27-антигена. В последние годы актив-
но обсуждаются патогенетическая роль клеточных 
toll-like-рецепторов, активируемых лигандами хла-
мидий, а также гипотеза дисбаланса цитокинов, не-
эффективность иммунного ответа, заключающая-
ся в недостаточной элиминации возбудителей и их 
антигенов из суставной полости. Результаты мно-
гочисленных исследований свидетельствуют о том, 
что иммунопатогенез РеА является сложным мно-
гокомпонентным процессом взаимодействия кле-
точных и гуморальных звеньев иммунитета, при 
этом ключевая роль принадлежит Т-лимфоцитам и 
дисбалансу провоспалительных и противовоспали-
тельных цитокинов. 

По данным литературы, у больных РеА рассма-
триваются как    Th17/Th1-зависимые аутоиммун-
ные заболевания. Цитокины, продуцируемые Th17-
клетками, одна из них ИЛ-17 оказывают влияние на 
клеточную дифференциацию, рекрутирование, ак-
тивацию иммунных клеток и высвобождение анти-
микробных пептидов. Среди цитокинов семейства 
ИЛ-17, именно ИЛ-17A имеет решающее значение в 
индукции патологической резорбции кости посред-

ством прямой активации предшественников остео-
кластов в процессе формирования суставного син-
дрома. 

При суставном синдроме ИЛ-17 стимулируют 
синтез эффекторных молекул, способных активи-
ровать различные клетки-мишени, такие как остео-
класты, В-лимфоциты и макрофаги, ответственные 
за специфический для артропатии воспалительный 
ответ и ремоделирование костной ткани. Ген, коди-
рующий продукцию ИЛ-17A расположен на хромосо-
ме 6p12. В результате проекта 1000 Genomes (http://
www.1000genomes.org) получены данные по целому 
ряду однонуклеотидных полиморфизмов (ОНП) в 
генах семейства ИЛ-17, в том числе в промоторных, 
экзонах и интронных областях. Известны некото-
рые полиморфизмы в промоторном и кодирующих 
участках генов ИЛ17, ассоциированные с уровнем 
концентрации ИЛ-17 в сыворотке крови.

Цель: изучить распределение частот алле-
лей и генотипов полиморфного участка G197A 
(rs2275913) гена ИЛ-17А у пациентов с РеА.

 Материалы и методы: Исследование проводи-
лось в 3-городской клинической больницы №3 в от-
делении ревматологии. Исследование проводилось 
у 86 пациентов (53 женщины, 33 мужчин, 20-50 лет) 
с РеА. Контрольной группой послужили 24 практи-
чески здоровых добровольцев, без отягощенного 
ревматологического анамнеза (Таблица №1). 

Таблица  1
Характеристика больных РеА

Показатели Характеристики, n=86
Женщины/мужчины 53/33
Средний возраст (в годах) 35,5±15
Длительность заболевания (в годах) 4,5±3,1
Активность заболевания по DAS28 >5,1
СОЭ 35,2±4,1

РеА был диагностирован в соответствии с кри-
териями Американского колледжа ревматологии 

(ACR), а активность заболевания было рассчитана 
по калькулятору DAS 28.
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Статическая обработка полученных в ходе ис-
следования данных проводились при помощи ком-
пьютерной программы EХСЕL и STATISTICA 6,0. Для 
выявления соответствия распределений геноти-
пов ожидаемым значениям при равновесии Харди 
– Вайнберга и для сравнения распределений частот 
генотипов и аллелей в двух субпопуляциях использо-
вали критерий χ2 (Пирсона), где р<0.05 считался ста-
тистически достоверным. Границы 95% доверитель-
ного интервала (CI) вычисляли методом B. Woolf. 

Геномную ДНК экстрагировали из цельной кро-
ви, собранной в пробирки с ЭДТА, с использованием 
набора GeneMATRIX Quick Blood DNA Purification Kit 
(EURx, Гданьск, Польша). Идентификацию всех ис-
следованных полиморфизмов в гене IL17А проводи-
ли с помощью теста генотипирования TaqMannSNP: 
17А (IL-17A G-197A). Реакцию проводили в двух 
повторностях на системе Fast Real-Time PCR 
Detection System (QIAGEN QIAquant 96 5plex QIAGEN 
Hilden,Germany).

Результаты и обсуждение
В нашем исследовании были изучены 86 боль-

ных с РеА и 24 здоровых добровольцев без ревмато-
логического анамнеза. Всем больным было прове-
дено генотипирование полиморфизма G197A гена 
ИЛ-17А. По результатам генотипирования все боль-
ные были разделены на три группы: первая группа 
пациенты носители здорового GG генотипа, вторая 
группа пациенты носители гетерозиготного GА ге-
нотипа, третья группа носители мутантного АА ге-
нотипа. 

Как видно из таблицы №2 первая группа с здоро-
вым GG генотипом гена ИЛ-17А встречалась у 34,2% 
пациентов, тогда как в контрольной группе встре-
чалась в 22,6% случаях, и были выявлены достовер-
ные различия между больными с РеА и контрольной 
группой (OШ = 0,7124; 95% CI: 0.358 >0.482> 0.846; 
χ2=8.417 (p=0.005113)).

Таблица 2
Распределение генотипов полиморфизма G197A (rs2275913) гена ИЛ-17А

Генотипы полиморфизма G197A гена ИЛ-17А GG (%) GА (%) АА (%)

Больные с РеА n=86 34,2 48.2 28,2
Контрольная группа, n=24 22,6 32,1 17,7
χ2 8.417 2,347 5.489

Во второй группе представители которой были 
гетерозиготные пациенты, GА генотип встречался у 
48.2% пациентов, в контрольной группе достоверно 
выше и составил 32,1% случаях (OШ = 1,261; 95% CI: 
0.723>1.417> 3.627; χ2=2,347), однако они не дости-
гали истинной значимости.

Частота встречаемости мутантного АА геноти-
па (третья группа) составила 28,2% и в контроль-
ной группе 17,7%. (Таблица №2) и было выявлено 
рисковым маркером для развития РеА является ал-
лель А и гомозиготный генотип АА (OШ = 5,647; 95% 
CI: 0.8247 >5.256> 32.781; χ2=5.489 (p=0.04781)).

Таблица 3 
Распределение аллелей полиморфизма 

G197A гена ИЛ-17А

Аллель n %
Больные с РеА

G 45 52,5
A 12 46,2

Контрольная группа
G 13 51,1
A 11 48,3

Как видно из таблицы №3 процентное соотноше-
ние G и А аллеля были практически одинаковыми у 
здоровых и больных.  G аллель G197A изоформы встре-
чался у 52,5% больных и у 51,0% здоровых.  A аллель 
встречался у 46,2% больных РeА и у 48% здоровых. 

Выводы
Таким образом, достоверных различий по распре-

делению аллелей полиморфизма G197A гена ИЛ-17А 

у больных РеА и условно здоровых получено не было.  
Но при сравнении генотипических вариантов мы вы-
явили различия: здоровый GG и мутантный AA гено-
типы чаще встречались у больных, а гетерозиготный 
GA генотип встречался чаще у здоровых. Полученные 
данные, в целом, указывают на, то что у больных РеА 
частота аллельного варианта G IL17А (rs2275913) зна-
чимо выше, что может говорить об его определенной 
роли в отношении развития суставной патологии. 
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