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Нарушение целостности генома может привести к перерождению клетки, но этим процессам препятствуют гены системы клеточной репарации. Одними из важных генов участвующих в эксцизионной репарации являются гены XPD1 и XPG1 , нарушение функции которых приводит к злокачественной трансформации клетки. Ввиду выполняемых ими функций в процессе поддержания генетической стабильности изучение генов XPD1 и XPG1 является актуальным.

В работе использованы образцы ДНК 305 человек проживающих в РБ, среди которых 142 здоровых индивида без отягощенного онкологического анамнеза и мутации в гене р53 и 163 онкологических больных с различной локализацией опухоли. Генотипирование проводили с использованием метода ПЦР-ПДРФ и детекцией продуктов в 7% ПААГ.

Попарное сравнение частот генотипов и аллелей по полиморфному локусу rs13181(А/С) гена XPD1 не показало достоверно значимых различий между изученными группами. Согласно литературным данным, генетический полиморфизм rs13181(А/С) в экзоне 23 кодирует аминокислотную замену в 75 положении лизина на глутамин в домене связывания активатора хеликазной активности XPD1. Замена приводит к конформационным изменениям, влияющим на взаимодействие с другими компонентами TFIIH комплекса, что и обусловливает уменьшенную репарационную активность минорного варианта белка.

При попарном сравнении частот генотипов и аллелей  по полиморфному локусу rs342913397 (С/Т) гена XPG1 было выявлено достоверное повышение частоты гомозиготного генотипа СС в группе здоровых индивидов (p=0.04, (2=4,16 ), также было выявлено достоверное повышение генотипа СТ в группе больных (р=0,005, (2=8,46). Данный полиморфизм ведет к замене в 19 кодоне пролина на лейцин в 19 положении. В ряде исследований было показано, что форма с пролином работает значительно эффективнее в эксцизионной репарации.

Таким образом, аллельное состояние генов эксцизионной репарации оказывает значимое влияние на процессы сохранения целостности генома, поэтому гены XPD1 и XPG1 могут быть отнесены к генам-кандидатам, принимающих участие в развитии онкозаболеваний.

