Исследование ассоциаций полиморфных Alu-инсерционных локусов с долголетием.
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Среди гипотез о причинах и механизмах старения особое внимание привлекает гипотеза о роли нестабильности генома. Одним из пусковых механизмов нестабильности генома является активация Alu-элементов под влиянием стрессоров. Вопрос: может ли Alu-инсерционный полиморфизм влиять на вариабельность продолжительности жизни человека?

В работе была использована выборка из 1603 человек, в возрасте 20 – 109 лет, этнических татар, проживающих в РБ. Выделение ДНК осуществлялось методом фенольно-хлороформной экстракции; генотипирование по полиморфным Alu-инсерционным локусам Ya5-MLS19 гена LAMA2 (6q22-23) и  Ya5ас1986 в гене Col13A1 (10q21.3) проводилось методом ПЦР; статистический анализ производился с использованием ПО SPSS V. 13.0.

Охарактеризовано распределение частот генотипов и аллелей Alu-инсерционного локуса Ya5-MLS19 гена LAMA2 (LAMA2*I/*I-18,78%, LAMA2-48,1% и LAMA2*D/*D-33,13% соответственно). Согласно результатам логистического регрессионного анализа среди женщин снижаются шансы накопления генотипов LAMA2*D/*D в возрасте 21 – 109 лет (p=0.021; OR=0.990) и LAMA2*I/*I в возрасте 60 – 79 лет (р=0,39, OR=1.073), увеличивается вероятность накопления генотипа LAMA2*I/*D в возрасте 25 – 109 лет (p=0.25; OR=1.011). 
Таким образом, генотип LAMA2*D/*D является рисковым фактором,  а генотип LAMA2*I/*D является протективным фактором по отношению к долголетию у женщин. 

Выявлена  ассоциация полиморфного Alu-инсерционного локуса Ya5ас1986 в гене Col13A1 с продолжительностью жизни: частоты генотипов Col13A1*I/*I-55,76%, Col13A1*I/*D-36,36%, Col13A1*D/*D-7,87% соответственно (p=0.0826993). 
По результатам логистического регрессионного анализа ассоциаций с возрастом I/D-полиморфного локуса гена Col13A1 можно полагать, что в популяции татар происходят изменения в частотах генотипов на протяжении значительного диапазона лет. Частота генотипа Col13A1*I/*I снижена у мужчин в диапазоне 47 – 55 лет, у женщин в диапазоне 28 – 65 лет, а частота генотипа Col13A1*D/*D повышена в диапазоне 29 - 56 лет у мужчин и 73 – 109 лет у женщин. 

Таким образом, согласно данным регрессионного логистического анализа вероятность дожития до возраста долголетия повышена у носительниц генотипа Col13A1*D/*D (р=0.020, OR=1.053).
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