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Ãëèîìû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ãåòåðîãåííûé òèï ðàêà, ïëîõî ïîääàþùèéñÿ ëå÷åíèþ.
Èññëåäîâàíèÿ, â òîì ÷èñëå íà òðàíñêðèïòîìíîì óðîâíå, ïîçâîëèëè âûÿâèòü èçìåíåíèå
ýêñïðåññèè ìíîãèõ êëàñòåðîâ ãåíîâ ïðè îíêîãåíåçå. Ñðåäè òàêèõ ãðóïï ãåíîâ îòìå-
÷åíû êîìïîíåíòû âðîæäåííîãî èììóíèòåòà [1,2]. Îäíèì èç êëþ÷åâûõ ìîëåêóëÿðíûõ
ñîñòàâëÿþùèõ âðîæäåííîãî èììóíèòåòà ÿâëÿåòñÿ ñèãíàëüíûé ïóòü òîëë-ïîäîáíûõ ðå-
öåïòîðîâ (TLR ðåöåïòîðîâ). Âêëàä óâåëè÷åíèÿ èëè ïîíèæåíèÿ ýêñïðåññèè ó÷àñòíèêîâ
ïóòè â ðàçâèòèå ãëèîì ðàçíîé òÿæåñòè íå ÿñåí. Öåëüþ äàííîé ðàáîòû áûëî ïðîàíàëè-
çèðîâàòü îòëè÷èÿ â ýêñïðåññèè êîìïîíåíòîâ ñèãíàëüíîãî ïóòè TLR ðåöåïòîðîâ ìåæäó
îáðàçöàìè çäîðîâîãî ìîçãà è äâóìÿ ôîðìàìè ãëèîì: ñ îòíîñèòåëüíî áëàãîïðèÿòíûì è
ïëîõèì ïðîãíîçîì ëå÷åíèÿ.

Â ðàáîòå áûëè èñïîëüçîâàíû äàííûå ïî ïîëíîãåíîìíîé ýêñïðåññèè ãåíîâ â îáðàçöàõ
ãëèîì, äîñòóïíûå â áàçå GEO, GSE16011 [1]. Äëÿ ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà áûëè îòîáðà-
íû îáðàçöû çäîðîâîãî ìîçãà (êîíòðîëü; 8 îáðàçöîâ), ãëèîìû ñ íàèáîëåå áëàãîïðèÿò-
íûì ïðîãíîçîì (44 îáðàçöà) è ôîðìû ñ íàèõóäøèì ïðîãíîçîì (76 îáðàçöîâ). Ñïèñîê
ó÷àñòíèêîâ è ðåãóëÿòîðîâ ïóòè TLR áûë ñîñòàâëåí íà îñíîâå äàííûõ KEGG, ðåñóðñà
http://www.sabiosciences.com è ïóáëèêàöèè [3] � âñåãî 122 ãåíà. Ïîèñê äèôôåðåíöèàëü-
íî ýêñïðåññèðóþùèõñÿ ãåíîâ áûë ïðîâåäåí â ïðèëîæåíèè MeV (TM4) ñ èñïîëüçîâàíèåì
òåñòà Ñòüþäåíòà ñ êîððåêöèåé Áîíôåððîíè äëÿ ìíîæåñòâåííîãî ñðàâíåíèÿ (p<0,0033
äëÿ ïîïàðíûõ ñðàâíåíèé òðåõ ãðóïï). Èç 122 ó÷àñòíèêîâ TLR ïóòè, ïðåäñòàâëåííûõ íà
ïëàòôîðìå A�ymetrix U133 Plus 2.0, 20 íå èçìåíèëè ýêñïðåññèþ ïðè ñðàâíåíèè ìåæäó
ãðóïïàìè. Îñòàâøèåñÿ 102 êîìïîíåíòà ïóòè âêëþ÷àþò ãåíû, êîòîðûå èçìåíèëè óðî-
âåíü ýêñïðåññèè: 1) ó îáðàçöîâ îáåèõ ãðóïï ãëèîì ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì; 2) òîëüêî
ó îäíîé èç ãðóïï ãëèîì ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì; 3) òîëüêî ìåæäó îáðàçöàìè ãëèîì.
Àíàëèç ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïîçâîëèë ñäåëàòü çàêëþ÷åíèÿ: 1) ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè
CD14 è TLR ðåöåïòîðîâ (ãåíû TLR1-8) îòëè÷àåò ãëèîìû ñ ïëîõèì ïðîãíîçîì îò äðó-
ãèõ äâóõ ãðóïï; 2) ìíîãèå ó÷àñòíèêè ïóòè, èìåþùèå ïîâûøåííóþ (MyD88, IRAK1 è
äð.) èëè ïîíèæåííóþ (TOLLIP, NFKB1 è äð.) ýêñïðåññèþ â ãëèîìàõ ñ áëàãîïðèÿòíûì
ïðîãíîçîì ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, èìåþò åùå áîëåå ïîâûøåííóþ èëè ïîíèæåí-
íóþ ýêñïðåññèþ â àãðåññèâíîé ôîðìå ðàêà; 3) èíãèáèòîðû TLR ïóòè ýêñïðåññèðóþòñÿ
äèôôåðåíöèàëüíî è çàäåéñòâîâàíû â ïàòîãåíåçå ðàçëè÷íûì îáðàçîì. Ïîëó÷åííûå ðå-
çóëüòàòû óêàçûâàþò íà ñïåöèôè÷åñêîå ó÷àñòèå ñèãíàëüíîãî ïóòè TLR ðåöåïòîðîâ â
ðàçâèòèè ãëèîì ðàçëè÷íîé ñòåïåíè òÿæåñòè. Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ïîääåðæêå ÐÔÔÈ
(10-04-01385-à).
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