
36

УДК 575.113:616.831-006.484:615.28

Ïîë³ìîðô³çì ãëóòàò³îíòðàíñôåðàç â ãë³îìàх ãîëîâíîãî ìîçêó ëюäèíè  
òà ¿х çíàчåííÿ äëÿ ïðîãíîçó åôåêòèâíîñò³ х³ì³îòåðàï³¿

Âàñèëüºâà ².Ã., Ðîçóìåíêî Â.Ä., Ãëàâàöüêèй Î.ß., ×îïèê Í.Ã., Îëåêñåíêî Í.Ï., 
Ãàëàíòà Î.Ñ., Öþбêî Î.²., Ñí³öàð Í.Ä.

Іíñòèòóò íåéðîх³ðóðã³¿ ³ì. àêàä. À.Ï. Ðîìîäàíîâà ÀÌÍ Уêðà¿íè, ì. Кè¿â

Вñòóï. Пðîбëåмà êîмïëåêñíîãî ë³êóâàííя зëîя-
ê³ñíèх ïóхëèí ãîëîâíîãî мîзêó íàéб³ëüш ñêëàäíà â 
íåéðîх³ðóðã³¿. Ãë³îмè ãîëîâíîãî мîзêó ïîãàíî ï³ääà-
юòüñя âïëèâó х³м³î-, ðàä³îòåðàï³¿ òà ³íшèх ë³êóâàëüíèх 
зàхîä³â, щî ñâ³äчèòü ïðî âèñîêèé ñòóï³íü ¿х ðåзèñ-
òåíòíîñò³. Ç äàíèмè åêñïåðèмåíòàëüíèх òà êë³í³чíèх 
äîñë³äæåíü х³м³îðåзèñòåíòí³ñòü ïóхëèí мîæå фîðмó-
âàòèñя щîäî îêðåмèх öèòîñòàòèê³â ³ ê³ëüêîх ïðîòèïóх-
ëèííèх ïðåïàðàò³â òà, яê ïðàâèëî, бàзóєòüñя íà зм³íàх 
ãåíåòèчíîãî àïàðàòó êë³òèí ïóхëèí з àмïë³ф³êàö³єю 
ãåí³â àбî ï³äâèщåííям ð³âíя ¿х åêñïðåñ³¿.

Ç мåòîю ðîзðîбêè зàñîб³â åфåêòèâíîãî êîðèãó-
âàííя òà óñóíåííя х³м³îðåзèñòåíòíîñò³ ïîòð³бíèé 
äåòàëüíèé àíàë³з â³äîмèх ñüîãîäí³ чèííèê³â ðå-
зèñòåíòíîñò³ òà мåхàí³зм³â ¿¿ âèíèêíåííя. Îäíèмè 
з íàéâàæëèâ³шèх мåхàí³зм³â фîðмóâàííя ðåзèñ-
òåíòíîñò³, âèзíàчåííя яêèх ï³ä чàñ ïðîâåäåííя 
êîмïëåêñíî¿ òåðàï³¿ ó íåéðîîíêîëîã³чíèх хâîðèх 
äîзâîëèòü ïîêðàщèòè ðåзóëüòàòè ë³êóâàííя, à ñàмå 
— ï³äâèщèòè яê³ñòü ¿х æèòòя òà ïîêàзíèêè âèæè-
âàííя, є ïåâí³ фåðмåíòí³ ñèñòåмè зàхèñòó îðãàí³змó. 
Ц³ ñèñòåмè óòèë³зóюòü òîêñèчí³ ðåчîâèíè шëяхîм 
ïåðåòâîðåííя ó âîäîðîзчèííó фîðмó, щî äîïîмàãàє 
¿х âèâåäåííю.

Çм³íè ð³âíя ãëóòàò³îíó òà ïðîäóêò³â éîãî мå-
òàбîë³змó є îñíîâîю äëя змåíшåííя àêòèâíîñò³ 
äåяêèх öèòîñòàòèê³â шëяхîм ¿х âíóòð³шíüîêë³-
òèííî¿ äåòîêñèêàö³¿. Îñíîâíó ðîëü ó зàхèñò³ êë³òèí 
â³ä êñåíîб³îòèê³â ñèñòåмîю ãëóòàò³îíó, бåзñóмí³âíî, 
â³ä³ãðàюòü фåðмåíòè ãëóòàò³îí S-òðàíñфåðàзè (GST). 
Çà ¿х äîïîмîãîю зíåшêîäæóюòüñя чèñëåíí³ îðãàí³чí³ 
ñïîëóêè ð³зíèх êëàñ³â — òîêñèчí³ ðåчîâèíè, öèòîñòà-
òèêè, êàíöåðîãåíè, мóòàãåíè, ë³êàðñüê³ зàñîбè òîщî 
[14]. Ãëóòàò³îí S-òðàíñфåðàзè êàòàë³зóюòü ïðîöåñ 
зâ’язóâàííя ãëóòàò³îíó з öèмè ñïîëóêàмè. Âíàñë³äîê 
ðåàêö³¿ óòâîðююòüñя мåíш òîêñèчí³ êîí’юãàòè, яê³ 
ëåãшå âèâîäяòüñя з îðãàí³змó [3].

Ãåíè GST, щî âêëючàюòü êëàñè мüю (GSTM), 
ï³ (GSTP) òà òåòà (GSTT), êîäóюòü ð³зí³ ³зîфîðмè 
ãëóòàò³îí S-òðàíñфåðàз. Ãåíåòèчí³ â³äм³ííîñò³ â åê-
ñïðåñ³¿ ãåí³â òà àêòèâíîñò³ фåðмåíò³â GST ïîâ’язàí³ 
з íàяâí³ñòю ïîë³мîðфíèх àëåëåé, яê³ êîäóюòü ö³ 
фåðмåíòè. Ãåíåòèчíèé ïîë³мîðф³зм ãëóòàò³îí S-
òðàíñфåðàз êëàñ³â òåòà (GSTT1) òà мüю (GSTM1) є 
íàñë³äêîм äåëåö³¿ ãåíó. Тîмó ó ëюäèíè âèяâëяюòü 
äâà ð³зí³ ãåíîòèïè: GSTT1- òà GSTM1-ïîзèòèâíèé 
з àêòèâíîю фîðмîю фåðмåíò³â, à òàêîæ GSTT1“0” 
òà GSTМ1“0” з â³äñóòí³ñòю åêñïðåñ³¿ [15]. Ãåíåòèч-
íèé ïîë³мîðф³зм ãëóòàò³îí S-òðàíñфåðàз êëàñó ïi 
(GSTР1) є íàñë³äêîм зàм³íè îäíîãî íóêëåîòèäó ó 
ïîëîæåíí³ 105, щî ñïðèчèíяє зàм³íó àм³íîêèñëîòè 
³зîëåéöèíó íà âàë³í, à òàêîæ àм³íîêèñëîòè àëàí³í 
íà àм³íîêèñëîòó âàë³í â êîäîí³ 114. Пåðшà òîчêîâà 
мóòàö³я äóæå зíèæóє àêòèâí³ñòü фåðмåíòó, îñê³ëü-
êè ëîêàë³зóєòüñя íà éîãî ã³äðîфîбíîмó ñóбñòðàò-
зâ’язóâàëüíîмó ñàéò³ [2].

Пðîòå, ò³ëüêè äåяê³ âèïàäêè ãåíåòèчíîãî ïîë³мîð-
ф³змó ³зîåíзèм³â ïîâ’язàí³ з êàíöåðîãåíåзîм. Тàê, зà 
äàíèмè мîëåêóëяðíèх åï³äåм³îëîã³чíèх äîñë³äæåíü 
бóëî âñòàíîâëåíî, щî ³íäèâ³äóóмè з ãåííèмè äåëåö³я-
мè GSTМ1“0”, GSTТ1“0” òà мóòàö³ямè GSTP1“Â” 
(Ile105 Val) íàéб³ëüш чóòëèâ³ äî ãåíîòîêñèчíèх х³м³ч-
íèх ðåчîâèí [1, 7, 14]. Ç ³íшîãî бîêó, ã³ïåðåêñïðåñ³ю 
³зîåíзèм³â GST ïðè îíêîëîã³чíèх зàхâîðюâàííях 
ïîâ’язóюòü з íååфåêòèâí³ñòю х³м³îòåðàï³¿ òà íèзüêèмè 
ïîêàзíèêàмè âèæèâàííя ïàö³єíò³â. Ó зâ’язêó з öèм, 
зàñòîñóâàííя ³íã³б³òîð³â GST (åòàêðèíîâà êèñëîòà, 
òåòðàöèêë³í, х³í³í òà ³í.), зà äàíèмè äåяêèх àâòîð³â 
[11], äîзâîëяє ï³äâèщèòè åфåêòèâí³ñòü х³м³îòåðàï³¿. 
Тàêèм чèíîм, ñêëàä òà ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ãëóòàò³îí S-
òðàíñфåðàз â ð³зíèх òêàíèíàх âèзíàчàюòü, з îäíîãî 
бîêó, чóòëèâ³ñòü äî х³м³чíîãî êàíöåðîãåíåзó, з ³íшîãî, 
â³äïîâ³äü íà х³м³îòåðàï³ю.

Ç îãëяäó íà öå, ñòàє зðîзóм³ëîю âàæëèâ³ñòü 
âèзíàчåííя ãåíîòèï³â òêàíèíè ïóхëèí â³äíîñíî 
ãåí³â ³зîåíзèм³â ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз: GSTM, GSTT, 
GSTP. Êð³м òîãî, ó ïðîâåäåíèх ðàí³шå äîñë³äæåí-
íях ïîêàзàí³ б³ëüш зíàчí³ âàð³àö³¿ (äî 100-êðàòíèх) 
åíзèмàòèчíî¿ àêòèâíîñò³ â îäíîмó îðãàí³ чè òêàíèí³ 
ó ð³зíèх ³íäèâ³äóóм³â, í³æ öå âèзíàчàєòüñя â³äîмèм 
ãåíåòèчíèм ïîë³мîðф³змîм [5], òîмó âàæëèâå зíàчåí-
íя мàє òàêîæ äîñë³äæåííя зàãàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ãëó-
òàò³îíòðàíñфåðàз яê ïîêàзíèêà ñòóïåíю äåòîêñèêàö³¿ 
êàíöåðîãåí³â òà/àбî х³м³îòåðàïåâòèчíèх зàñîб³â.

Тàêèм чèíîм, з мåòîю âèð³шåííя ïðîбëåмè ï³ä-
бîðó åфåêòèâíî¿ òåðàï³¿ äëя ë³êóâàííя ïàö³єíò³â з 
ïóхëèíàмè ãîëîâíîãî мîзêó мè âèâчèëè ãåíîòèïè 
GSTМ1 òà GSTТ1, ð³âåíü åêñïðåñ³¿ GSTP1, à òàêîæ 
зàãàëüíó àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îí S-òðàíñфåðàз â òêà-
íèí³ ãë³îм ð³зíîãî ñòóïåíя зëîяê³ñíîñò³.

Ìàòåð³àëè  ³  ìåòîäè  äîñë³äæåííÿ. Îб’єêòîм 
äîñë³äæåííя бóëà òêàíèíà ïóхëèí ãîëîâíîãî мîзêó 
(80 зðàзê³â: 10 àñòðîöèòîм ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàзмà-
òèчíèх, 19 — àíàïëàñòèчíèх, 37 ãë³îбëàñòîм, 9 îë³ãî-
äåíäðîàñòðîöèòîм àíàïëàñòèчíèх, 5 îë³ãîäåíäðîãë³îм 
àíàïëàñòèчíèх). Мàòåð³àë äëя äîñë³äæåííя зàбèðàëè 
бåзïîñåðåäíüî ï³ä чàñ îïåðàö³¿. Пðîòяãîм 1 ãîä ï³ñëя 
âèäàëåííя òêàíèíó â³äмèâàëè â³ä êðîâ³ òà ñóñïåíäó-
âàëè â ñåðåäîâèщ³ ²ãëà. Îòðèмàíó ñóñïåíз³ю зàмîðî-
æóâàëè ó ð³äêîмó àзîò³ ³ ó òàêîмó âèãëяä³ збåð³ãàëè 
äî мîмåíòó âèêîðèñòàííя.

Аêòèâí³ñòü ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз âèзíàчàëè зà 
зàãàëüíîïðèéíяòèм мåòîäîм [8]. Äî ñêëàäó ³íêóбà-
ö³éíî¿ ñóм³ш³ âхîäèëè öèòîзîëü òêàíèíè ïóхëèí 
â 0,1 мîëü êàë³é-фîñфàòíîмó бóфåð³, ðН 7,0 (1:10, 
мàñà:îб’єм), â³äíîâëåíèé ãëóòàò³îí (1 ммîëü) òà ðîз-
чèí 1-Cl-2,4-äèí³òðîбåíзîëó (1-Cl-2,4-DNB) â ñïèðò³ 
(1ммîëü). Óòâîðåííя зàбàðâëåíîãî ïðîäóêòó ðåàêö³¿ 
òðàíñфåðàзè ðåєñòðóâàëè ó ïîð³âíяíí³ з êîíòðî-
ëåм íà ñïåêòðîфîòîмåòð³ СÔ-26 ïðè äîâæèí³ хâèë³ 
346’íм. Аêòèâí³ñòü фåðмåíòó îбчèñëюâàëè, âèхîäячè 
з âåëèчèíè êîåф³ö³єíòó мîëяðíî¿ åêñòèíêö³¿.
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Ãåíîмíó ÄНÊ âèä³ëяëè з зðàзê³â ïóхëèí мîзêó 
з âèêîðèñòàííям íàбîð³â äëя âèä³ëåííя ÄНÊ (“ÄНÊ-
ñîðб Б”, “Амïë³ñåíñ”, Рîñ³я).

Ãåíîòèïóâàííя з âèяâëåííя ãåí³â GSTM1 òà 
GSTT1 зä³éñíюâàëè шëяхîм ëàíöюãîâî¿ ðåàêö³¿ з 
ïîë³мåðàзîю (ËРП). Амïë³ф³êàö³ю âèêîíóâàëè з âèêî-
ðèñòàííям ïðàéмåð³â: 5’-GAGATGAAGTCCTTCAGA-
3’ òà 5’-GCTTCACGTGTTATGGAGGTT-3’ — äëя 
GSTМ1, 5’-ATGTGACCCTGCAGTTGC-3’ òà 5’-
GAGATGTGAGCACCAGTAAGGAA-3’ — äëя GSTТ1 
[16]. 40 öèêë³â àмïë³ф³êàö³¿ зä³éñíåí³ ïðè òåмïåðàòóð³ 
â³äïàëó 58°С. Â³зóàë³зàö³ю ïðîäóêòó (151 ïàðà íóê-
ëåîòèä³â (ï.í.) — äëя GSTM1, 70 ï.í. — äëя GSTT1) 
ïðîâîäèëè зà äîïîмîãîю åëåêòðîфîðåзó â 2% àãà-
ðîзíîмó ãåë³. Â³äñóòí³ñòü àмïë³êîíó ñâ³äчèëà ïðî 
äåëåö³ю äîñë³äæóâàíîãî ãåíó.

Еêñòðàêö³ю РНÊ зä³éñíюâàëè шëяхîм фåíîëüíî¿ 
îбðîбêè ñóñïåíз³¿ êë³òèí â ïðèñóòíîñò³ äåòåðãåíò³â 
òà ³íã³б³òîð³â íóêëåàз [1]. Âèх³ä òà чèñòîòó ïðåïàðà-
òó РНÊ îö³íюâàëè зà ñòóïåíåм ïîãëèíàííя ïðîбè 
ïðè äîâæèí³ хâèë³ 260 òà 280 íм. Äëя âèзíàчåííя 
åêñïðåñ³¿ GST-P1 мåòîäîм ÇТ-ËРП âèêîðèñòîâó-
âàëè ïðàéмåðè: 5’-GGGCAGTGCCTTCACATAGT-3’ 
òà 5’-GGAGACCTCACCCTGTACCA-3’ [4]. Пðîãðàмà 
àмïë³ф³êàö³¿: 1 хâ ïðè òåмïåðàòóð³ 94°С, 1 хâ — ïðè 
òåмïåðàòóð³ 60°С, 1 хâ — ïðè òåмïåðàòóð³ 72°С — 40 
öèêë³â. Пðîäóêò àмïë³ф³êàö³¿ ñòàíîâèâ 198 ï.í.

Еêñïðåñ³ю âèзíàчàëè зà ³íòåíñèâí³ñòю ñâ³ò³ííя 
ñмóã, äàí³ îбðîбëяëè з âèêîðèñòàííям ïðîãðàмíîãî 
зàбåзïåчåííя ViTran òà MS-Excel.

Сòàòèñòèчíó îбðîбêó äàíèх ïðîâîäèëè з âèêî-
ðèñòàííям U-êðèòåð³ю Мàííà–Ó¿òí³.

Ðåçóëьòàòè òà ¿х îбãîâîðåííÿ. Рåзóëüòàòè äî-
ñë³äæåííя зàãàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз, 
ð³âíя åêñïðåñ³¿ GSTP, à òàêîæ ãåíîòèï³â GSTM1 òà 
GSTT1 â ð³зíèх òèïàх ãë³îм ãîëîâíîãî мîзêó íàâåäåí³ 
ó òàбëèö³.

Äîñë³äæåí³ зðàзêè ïóхëèí ãîëîâíîãî мîзêó 
óмîâíî ðîзïîä³ëåí³ íà ãðóïè: з íèзüêîю àêòèâí³ñòю 
ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз (мåíшå 0,1ммîëü/мëí. êë³òèí 
зà 1 хâ), з ñåðåäíüîю àêòèâí³ñòю (0,1–1 ммîëü/мëí. 
êë³òèí зà 1 хâ) òà з âèñîêîю àêòèâí³ñòю (ïîíàä 
1,0 ммîëü/мëí. êë³òèí зà 1 хâ). Яê ñâ³äчàòü ïðåä-
ñòàâëåí³ äàí³ щîäî зàãàëüíî¿ àêòèâíîñò³ GST, зíàчí³ 
ðîзб³æíîñò³ зà ð³зíèх ã³ñòîëîã³чíèх òèï³â ïóхëèí òà 
ð³зíîãî ñòóïåíя àíàïëàз³¿ íå âèяâëåí³. Тàê, з 9 àñò-

ðîöèòîм ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàзмàòèчíèх (²² ñòóï³íü 
àíàïëàз³¿) ó 3 — âñòàíîâëåíî âèñîêó зàãàëüíó àêòèâ-
í³ñòü, ó ðåшò³ — ñåðåäíю. Ç 18 àñòðîöèòîм àíàïëàñ-
òèчíèх (²²² ñòóïåíя зëîяê³ñíîñò³) ó 2 — â³äзíàчåíî 
íèзüêó àêòèâí³ñòü (0 òà 0,08 ммîëü/мëí. êë³òèí зà 1 
хâ), ó 7 — ñåðåäíю, ó 9 — âèñîêó. Ç 33 ãë³îбëàñòîм 
(IV ñòóïåíя зëîяê³ñíîñò³) ó 6 — âèяâëåíî íèзüêó 
зàãàëüíó àêòèâí³ñòü GST àбî ïîâíó ¿¿ â³äñóòí³ñòü 
— ó 2, ó 13 — ñåðåäíю, ó 14 — âèñîêó. Ç 9 зðàзê³â 
îë³ãîäåíäðîàñòðîöèòîм àíàïëàñòèчíèх (²²² ñòóïåíя) 
3 — “ñèëüí³ êîí’юãàòîðè”, 6 — “ñåðåäí³”; з 5 зðàз-
ê³â îë³ãîäåíäðîãë³îм àíàïëàñòèчíèх (²²² ñòóïåíя) 3 
— “ñèëüí³ êîí’юãàòîðè”, 2 — “ñåðåäí³”.

Îòðèмàí³ ðåзóëüòàòè з ãåíîòèïóâàííя òêàíèíè 
ïóхëèí ãîëîâíîãî мîзêó (80 зðàзê³â) âèяâèëè íóëüî-
âèé ãåíîòèï хîчà б зà îäíèм з öèх ãåí³â ó 51 (64%) 
ñïîñòåðåæåíí³; з íèх GSTM1”0”-ãåíîòèï — ó 36 
(45%), GSTT1”0”-ãåíîòèï — ó 15 (19%), GST-“äóбëü 
íóëü”-ãåíîòèï — ó 8 (10%). Ç³ñòàâëяючè ö³ äàí³ з 
äàíèмè ë³òåðàòóðè щîäî ïîшèðåííя íóëüîâîãî ãåíî-
òèïó GST (яê êîíòðîëüí³ äàí³ з ðîзïîä³ëó ãåíîòèï³â 
GSTM1 òà GSTT1 ïðåäñòàâëåí³ ñåðåäí³ ïîêàзíèêè 
ïðåäñòàâíèê³â ð³зíèх åòí³чíèх ãðóï [6, 18]), íå мîæ-
íà ä³éòè îäíîзíàчíèх âèñíîâê³â щîäî зâ’язêó м³æ 
чàñòîòîю âèíèêíåííя íîâîóòâîðåíü ãîëîâíîãî мîзêó 
òà íàяâí³ñòю íóëüîâîãî ãåíîòèïó зà ãåíàмè GSTТ1 
òà GSTM1.

Пðè ïîð³âíяíí³ ãåíîòèï³â GSTM1 òà GSTT1 â 
ïóхëèíàх ð³зíî¿ ã³ñòîñòðóêòóðè âñòàíîâëåíî, щî 
GSTМ1“0”-ãåíîòèï íàéчàñò³шå âèяâëяëè â àñòðîöè-
òîмàх яê íèзüêîзëîяê³ñíèх, òàê ³ âèñîêîзëîяê³ñíèх, 
à ñàмå, з 10 зðàзê³â ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàзмàòèчíèх 
àñòðîöèòîм (²–II ñòóïåíя зëîяê³ñíîñò³) GSTМ1“0”-
ãåíè ñïîñòåð³ãàëè ó 6 (60%), GSTT1”0” — íå âèяâëåí³. 
Â àíàïëàñòèчíèх àñòðîöèòîмàх GSTМ1“0” âèяâëåí³ 
ó 12 (63,2%) зðàзêàх, GSTT1”0” — ó 3, “äóбëü 0”-ãå-
íîòèï — ëèшå â 1. Â ³íшèх ãðóïàх ïóхëèí ãîëîâíîãî 
мîзêó ê³ëüê³ñòü зðàзê³â з “íóëüîâèм” ãåíîòèïîм 
GSTM1 òà GSTT1 íå âèхîäèëà зà мåæ³ êîíòðîëüíèх 
зíàчåíü.

Õîчà ñüîãîäí³ â³äñóòí³ ч³òê³ äàí³ щîäî íàяâíîñò³ 
êîðåëяö³¿ м³æ ïðîãðåñóâàííям ïóхëèí òà óñïàäêîâà-
íèм GST-ãåíîòèïîм, чàñòîòà âòðàчåíèх, àбî мóòàí-
òíèх, àëåëåé â åòí³чíî ð³зíèх ïîïóëяö³ях ñâ³äчèòü, 
щî ó íîñ³¿â öèх äåфåêòíèх ãåí³â ï³äâèщåíèé ðèзèê 
âèíèêíåííя ïóхëèí ëåãåíü, îðãàí³â òðàâíîãî êàíà-

Çàãàëüíà àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз, åêñïðåñ³я ãåíó GSTP òà ãåíîòèï³â GSTM1 òà GSTT1 â ãë³îмàх ãîëîâíîãî 
мîзêó

Òèï ïóхëèíè 
(ñòóï³íь àíàïëàç³¿)

GSTT1”0”-ãåíîòèï GSTÌ1”0”-ãåíîòèï Дóбëь “0”-ãåíîòèï 
(GSTÌ1”0”+GSTÌ1”0”) Àêòèâí³ñòь GST, 

ììîëь 1-Cl-2,4-
DNB â 1 ã òêà-
íèíè çà 1 хâ

Ð³âåíь åêñïðåñ³¿ 
ãåíó GSTP, 

óì.îä. ×106/ìëí. 
êë³òèíàбñ. % àбñ. % àбñ. %

Аñòðîöèòîмà ф³бðè-
ëяðíî-ïðîòîïëàзмà-
òèчíà (²–²²)

— — 6 60 — — 0,16–2,78 
(М=1,02)

0,5–155,5 
(М=44,7)

Аñòðîöèòîмà àíàïëàñ-
òèчíà (²²²) 3 15,8 12 63,2 1 5,3 0,00–3,7 

(М=1,07)
15,5–343,4 
(М=123,5)

Ãë³îбëàñòîмà (IV) 8 21,6 13 35,1 4 10,8 0,00–3,62 
(М=1,03)

0,1–202 
(М=45)

Îë³ãîäåíäðîàñòðîöèòî-
мà àíàïëàñòèчíà (²²²) 3 33,3 3 33,3 2 22,2 0,34–2,31 

(М=1,02)
18,4–147,8 
(М=70,5)

Îë³ãîäåíäðîãë³îмà 
àíàïëàñòèчíà (²²²) 1 20 2 40 1 20 0,17–2,89 

(М=1,32) —

Рàзîм 15 18,8 36 45 8 10 0,00–3,7 
(М=1,02)

0,1–343,4 
(М=72,6)

Ïîë³ìîðô³çì ãëóòàò³îíòðàíñôåðàç â ãë³îìàõ ãîëîâíîãî ìîçêó ëþäèíè…
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ëó, ïåðåäм³хóðîâî¿ зàëîзè, ãîëîâè òà шè¿ [13, 15, 20]. 
“Äóбëü-íóëü ãåíîòèï” âèяâëåíèé â ãðóï³ ïàö³єíò³â зà 
ãîñòðî¿ м³єëî¿äíî¿ ëåéêåм³¿ òà м³єëîäèñïëàñòèчíîãî 
ñèíäðîмó [19]. Â³äíîñíî зâ’язêó óòâîðåííя ãë³îм ãî-
ëîâíîãî мîзêó з íàяâí³ñòю íóëüîâîãî ãåíîòèïó ãåí³â 
GST äàí³ äîñë³äíèê³â ñóïåðåчëèâ³. Äåяê³ з íèх [17] 
ïîêàзàëè ñòàòèñòèчíó â³äïîâ³äí³ñòü м³æ íåхàðàê-
òåðíèмè ãåíîòèïàмè GSTM1, GSTT1 òà ðèзèêîм 
âèíèêíåííя ãë³îм. Пðè ñï³âñòàâëåíí³ ñïîñòåðåæåíü 
з íèзüêîзëîяê³ñíèмè (I–II ñòóï³íü àíàïëàз³¿) òà âè-
ñîêîзëîяê³ñíèмè (III–IV ñòóï³íü àíàïëàз³¿) ãë³îмàмè 
âèяâëåíà òåíäåíö³я äî ïåðåâàæàííя GSTM1“0”-ãåíî-
òèï³â ó âèñîêîзëîяê³ñíèх [12]; ³íш³ àâòîðè [9] âèяâèëè 
ïðîòèëåæí³ ðåзóëüòàòè, à ñàмå, зб³ëüшåííя ð³âíя 
åêñïðåñ³¿ GSTM1 ó âèñîêîзëîяê³ñíèх àñòðîöèòîмàх 
ëюäèíè. Сï³âñòàâëåííя îòðèмàíèх íàмè äàíèх з 
íàâåäåíèмè äàíèмè ë³òåðàòóðè ñâ³äчèòü, щî чàñòîòà 
âèяâëåííя GSTT1”0”-ãåíîòèïó â ãë³îмàх ãîëîâíîãî 
мîзêó íå ïåðåâèщóє ñåðåäíüîãî ïîêàзíèêà â åòí³ч-
íî ð³зíèх ïîïóëяö³ях, чàñòîòà GSTМ1“0”-ãåíîòèïó 
— б³ëüшà ó ïàö³єíò³â зà íàяâíîñò³ àñòðîöèòîм, ïðè-
чîмó яê íèзüêî-, òàê ³ âèñîêîзëîяê³ñíèх, ïðîòå, íå 
â ãë³îбëàñòîмàх.

Äîñë³äæåííя ãåíåòèчíîãî ïîë³мîðф³змó фåð-
мåíò³â ðîäèíè ãëóòàò³îí S-òðàíñфåðàз êëàñ³â М òà 
Т, щî êàòàë³зóюòü êîí’юãàö³ю åêзî- òà åíäîãåííèх 
êñåíîб³îòèê³â, мàюòü òàêîæ âàæëèâå зíàчåííя щîäî 
îö³íêè åфåêòèâíîñò³ зàñòîñóâàííя ð³зíèх х³м³îòåðà-
ïåâòèчíèх зàñîб³â ïðè ë³êóâàíí³ ïóхëèí ãîëîâíîãî 
мîзêó. Нàéб³ëüшî¿ åфåêòèâíîñò³ ïðè âèêîðèñòàíí³ 
àëê³ëóючèх ïðåïàðàò³â мîæíà îч³êóâàòè зà â³äñóò-
íîñò³ фåðмåíòíî¿ àêòèâíîñò³ GSTM1 òà GSTT1, à 
ñàмå, òàê зâàíîãî “äóбëü-íóëü” ãåíîòèïó, ñïðèчè-
íåíîãî ãîмîзèãîòí³ñòю зà äåфåêòíèмè àëåëямè з 
äåëåö³ямè öèх ãåí³â.

Êð³м ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз êëàñ³â мüю òà òåòà, 
зíàчíèé âêëàä ó зàãàëüíó åíзèмàòèчíó àêòèâí³ñòü 
ðîбèòü ãëóòàò³îíòðàíñфåðàзà êëàñó ï³ (GSTP). Щîäî 
ãë³îм ãîëîâíîãî мîзêó, ââàæàюòü, щî ñàмå GSTP є îñ-
íîâíîю ³зîфîðмîю öèх фåðмåíò³â [10]. Äàí³, îòðèмàí³ 
íàмè ïðè äîñë³äæåíí³ åêñïðåñ³¿ GSTP1, ñâ³äчàòü ïðî 
¿¿ íàяâí³ñòü â ã³ñòîëîã³чíî ð³зíèх ïóхëèíàх ãîëîâíîãî 
мîзêó (ðèñ. 1), à îòæå, íåîбх³äí³ñòü ê³ëüê³ñíî¿ îö³íêè 
öüîãî ïîêàзíèêà â äîñë³äæóâàíèх зðàзêàх ãë³îм з 
мåòîю âèяâëåííя мîæëèâî¿ êîðåëяö³¿ àêòèâíîñò³ ö³є¿ 
фîðмè ³зîфåðмåíòó з чóòëèâ³ñòю êë³òèí ïóхëèí äî 
ïåâíèх х³м³îïðåïàðàò³â. Ç äîñë³äæåíèх ãðóï ãë³îм 
ãîëîâíîãî мîзêó (ðèñ. 2) íàéâèщèé ð³âåíü åêñïðåñ³¿ 
ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз êëàñó ï³ â³äзíàчàëè â àíàïëàñ-
òèчíèх àñòðîöèòîмàх, íàéíèæчèé — â àñòðîöèòîмàх 
зà íèзüêîãî ñòóïåíя àíàïëàз³¿. Сåðåäí³é ð³âåíü åêñ-
ïðåñ³¿ öüîãî ãåíó â ãë³îбëàñòîмàх — б³ëüш í³æ óäâ³ч³ 
íèæчèé зà òàêèé â àñòðîöèòîмàх àíàïëàñòèчíèх. 
Пðè ïîð³âíяíí³ äàíèх åêñïðåñ³¿ GSTP1 м³æ ãðóïàмè 
ãë³îм ð³зíîãî ñòóïåíя зëîяê³ñíîñò³ з âèêîðèñòàííям 
U-êðèòåð³ю Мàííà–Ó¿òí³ âèяâëåí³ äîñòîâ³ðí³ â³äм³í-
íîñò³ м³æ àñòðîöèòîмàмè ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàзмà-
òèчíèмè òà àíàïëàñòèчíèмè, àñòðîöèòîмàмè àíàï-
ëàñòèчíèмè òà ãë³îбëàñòîмàмè. Пîð³âíяëüíèé àíàë³з 
íèзüêîзëîяê³ñíèх ãë³îм (²–²² ñòóïåíя àíàïëàз³¿) òà 
âèñîêîзëîяê³ñíèх (²²²–IV ñòóïåíя) òàêîæ ñâ³äчèâ 
ïðî зíàчóщó ð³зíèöю ð³âíя åêñïðåñ³¿ GSTP â öèх 
ãðóïàх. Çâåðòàюòü óâàãó äîñèòü íèзüê³ ñåðåäí³ зíà-
чåííя ð³âíя åêñïðåñ³¿ GSTP â ãë³îбëàñòîмàх ãîëîâíîãî 
мîзêó ïîð³âíяíî з àñòðîöèòîмàмè àíàïëàñòèчíèмè, 

íåзâàæàючè íà б³ëüш âèñîêèé ñòóï³íü àíàïëàз³¿. 
Îäí³єю з ³мîâ³ðíèх ïðèчèí ðîзб³æíîñò³ äîñë³äæåíèх 
ïîêàзíèê³â â àñòðîöèòîмàх òà ãë³îбëàñòîмàх мîæå 
бóòè íàяâí³ñòü ð³зíèö³ щîäî îñíîâíèх ãåíåòèчíèх 
ïîðóшåíü â öèх âèäàх ãë³îм.

Ó зâ’язêó з âèñîêîю âàð³àбåëüí³ñòю зàãàëüíî¿ 
àêòèâíîñò³ ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз òà åêñïðåñ³¿ ãåíó 
GSTP1 â ïóхëèíàх ãîëîâíîãî мîзêó мè ïîð³âíяëè 
ê³ëüê³ñòü ãë³îм з íèзüêèм òà âèñîêèм ð³âíåм ïî-
êàзíèê³â â ãðóïàх ïóхëèí ð³зíîãî ñòóïåíя зëîя-
ê³ñíîñò³. Пðè öüîмó, ïóхëèíè, äëя яêèх зíàчåííя 
öüîãî ïîêàзíèêà бóëè íèæч³ зà ñåðåäí³ (ó ö³ëîмó 
ñåðåä ãë³îм ãîëîâíîãî мîзêó), ðîзãëяäàëè яê зðàз-
êè з íèзüêîю àêòèâí³ñòю (åêñïðåñ³єю), ïóхëèíè, â 
яêèх зíàчåííя ïîêàзíèêà ïåðåâèщóâàëè мåä³àíó, 
яê зðàзêè з âèñîêîю àêòèâí³ñòю (åêñïðåñ³єю ãåí³â) 
(ðèñ. 3). Çà äàíèмè àíàë³зó âèяâëåíå зíàчíå ïå-
ðåâàæàííя ê³ëüêîñò³ зëîяê³ñíèх ïóхëèí ²²² òà IV 
ñòóïåíя àíàïëàз³¿ з âèñîêèм ð³âíåм ïîêàзíèêà 
ïîð³âíяíî з ïóхëèíàмè íèзüêîзëîяê³ñíèмè (²–²² 
ñòóïåíя àíàïëàз³¿).

Нàяâí³ñòü бàãàòüîх ³зîфîðм фåðмåíòó ãëóòàò³îí-
òðàíñфåðàзè зàбåзïåчóє мîæëèâ³ñòü êîмïåíñàòîðíîãî 
фóíêö³îíóâàííя ò³є¿ чè ³íшî¿ фîðмè åíзèмó зà íà-
яâíîñò³ íóëüîâîãî ãåíîòèïó ³íшîãî. Тîмó îч³êóâàòè 
êë³í³чíîãî åфåêòó х³м³îòåðàïåâòèчíèх зàñîб³â ñë³ä 
ëèшå зà íèзüêî¿ àêòèâíîñò³ чè ¿¿ â³äñóòíîñò³ äëя âñ³х 
³зîфîðм GST, хîчà îñîбëèâó ðîëü â íåðâîâ³é òêàíèí³ 
â³ä³ãðàє фóíêö³îíóâàííя ãëóòàò³îíòðàíñфåðàзè Р.

Ç äîñë³äæåíèх íàмè зðàзê³â, äëя яêèх ³ñíóâàëà 
мîæëèâ³ñòü êë³í³чíîãî ñïîñòåðåæåííя зà хâîðèмè, 
íèзüêó ñóмàðíó àêòèâí³ñòü àбî íèзüêó åêñïðåñ³ю ãåíó 
GST-Р мàëè: 1 àñòðîöèòîмà ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàз-

1 2 3 4 M 5 6 7

Ðèñ. 1. Еëåêòðîфîðåãðàмà ïðîäóêò³â àмïë³ф³êàö³¿ ãåíó 
GSTP1 (198 ï.í.) â ïóхëèíàх ãîëîâíîãî мîзêó ð³зíî¿ 
ã³ñòîñòðóêòóðè. 1 — м³íóñ-êîíòðîëü, 2, 3 — àñòðîöèòîмà 
ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàзмàòèчíà, 4, 5 — ãë³îбëàñòîмà,  
6, 7 — àñòðîöèòîмà àíàïëàñòèчíà, М — мàðêåð мîëåêó-
ëяðíî¿ мàñè (100–1000 ï.í.).
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Ðèñ. 2. Пîð³âíяííя ð³âíя åêñïðåñ³¿ GSTP1 â ãë³îмàх ð³з-
íîãî ñòóïåíя зëîяê³ñíîñò³. АÔП — àñòðîöèòîмà ф³бðè-
ëяðíî-ïðîòîïëàзмàòèчíà; АА — àñòðîöèòîмà àíàïëàñ-
òèчíà; ÃБ — ãë³îбëàñòîмà.  
* — ð³зíèöя ïîêàзíèê³â äîñòîâ³ðíà (p<0,05).

Âàñèëüºâà ².Ã., Ðîçóìåíêî Â.Ä., Ãëàâàöüêèй Î.ß., ×îïèê Í.Ã., Îëåêñåíêî Í.Ï., Ãàëàíòà Î.Ñ., Öþбêî Î.²., Ñí³öàð Í.Ä.
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мàòèчíà (²²), 2 îë³ãîäåíäðîàñòðîöèòîмè àíàïëàñòèчí³ 
(²²²), 3 ãë³îбëàñòîмè (IV); êë³í³чíî â öèх зðàзêàх 
чåðåз 14 м³ñ ³ б³ëüшå ï³ñëя âèäàëåííя ïóхëèíè íå 
ñïîñòåð³ãàëè ¿¿ ïðîäîâæåíèé ð³ñò ïðè зàñòîñóâàíí³ 
êîмб³íîâàíîãî ë³êóâàííя (ïðîмåíåâà òà х³м³îòåðàï³я 
— ïåðåâàæíî àëê³ëóючèмè àãåíòàмè àбî ïîë³х³м³î-
òåðàï³я). Ó хâîðèх зà âèñîêî¿ àêòèâíîñò³ âñ³х ³зîфîðм 
GST, íàâïàêè, ñïîñòåð³ãàëè зíàчíèé ïðîäîâæåíèé 
ð³ñò ïóхëèí âæå чåðåз 2–10 м³ñ ï³ñëя ¿х âèäàëåííя 
(2 àñòðîöèòîмè ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàзмàòèчí³, 3 
àñòðîöèòîмè àíàïëàñòèчí³, 2 ãë³îбëàñòîмè). Пðîòå, 
âèяâëяëè òàêîæ ³ зðàзêè, â яêèх íå âñòàíîâëåíî êî-
ðåëяö³ю àêòèâíîñò³ ö³є¿ ãðóïè фåðмåíò³â з êë³í³чíèм 
ïåðåб³ãîм зàхâîðюâàííя. Ймîâ³ðíî, â öèх зðàзêàх 
ïðîâ³äíó ðîëü â³ä³ãðàюòü ³íш³ ñèñòåмè äåòîêñèêàö³¿ 
х³м³îïðåïàðàò³â òà ðåïàðàö³¿ ÄНÊ.

Тàêèм чèíîм, àíàë³зóючè îòðèмàí³ äàí³ òà 
з³ñòàâëяючè ¿х з äàíèмè ³íшèх äîñë³äíèê³â, ñë³ä 
â³äзíàчèòè íàяâí³ñòü ч³òêî¿ òåíäåíö³¿ äî зб³ëüшåííя 
ð³âíя åêñïðåñ³¿ ãåí³â ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз зà âèñîêîãî 
ñòóïåíя àíàïëàз³¿ ïîð³âíяíî з íèзüêèм. Нà óâàãó 
зàñëóãîâóє òàêîæ ³ òîé фàêò, щî зà íàяâíîñò³ ó хâî-
ðèх ïóхëèí, îäíàêîâèх зà êë³í³êî-мîðфîëîã³чíèмè 
хàðàêòåðèñòèêàмè, ñïîñòåð³ãàëè ïðямî ïðîòèëåæí³ 
ãåíîòèïè GSTM1 òà GSTT1, à òàêîæ ð³âåíü åêñïðåñ³¿ 
GSTP1 òà зàãàëüíî¿ àêòèâíîñò³ фåðмåíò³â. Îòæå, â 
êîæíîãî ïàö³єíòà ïîòð³бåí ³íäèâ³äóàëüíèé ï³äх³ä 
äî âèбîðó х³м³îïðåïàðàò³â ï³ä чàñ ë³êóâàííя ãë³îм 
ãîëîâíîãî мîзêó.

Вèñíîâêè.  1. Нàâåäåíèé àíàë³з ðåзóëüòàò³â 
â³äíîñíî äîñë³äæåííя ñòàíó äåòîêñèêàö³éíèх ñèñ-
òåм ãëóòàò³îíó â ãë³îмàх ãîëîâíîãî мîзêó ð³зíîãî 
ñòóïåíя àíàïëàз³¿ ñâ³äчèòü, щî фóíêö³îíàëüíèé 
ïîë³мîðф³зм GSTP êîðåëює з ñòóïåíåм àíàïëàз³¿ 
ãë³àëüíèх ïóхëèí.

2. Сòðóêòóðíèé ïîë³мîðф³зм ãëóòàò³îíòðàíñфå-
ðàз M ³ T íå зàëåæèòü â³ä ñòóïåíя àíàïëàз³¿, ïðîòå, 
âñòàíîâëåíà òåíäåíö³я äî ïåðåâàæàííя GSTМ1“0”-
ãåíîòèïó â àñòðîöèòîмàх.

3. Äëя åфåêòèâíî¿ х³м³îòåðàï³¿ íåîбх³äíå âèзíà-
чåííя ³íäèâ³äóàëüíèх ïîêàзíèê³â ãëóòàò³îíзàëåæíî¿ 
х³м³îðåзèñòåíòíîñò³.
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Ïîë³ìîðô³çì ãëóòàò³îíòðàíñôåðàç â ãë³îìàх ãîëîâíîãî ìîçêó ëюäèíè  
òà ¿х çíàчåííÿ äëÿ ïðîãíîçó åôåêòèâíîñò³ х³ì³îòåðàï³¿

Âàñèëüºâà ².Ã., Ðîçóìåíêî Â.Ä., Ãëàâàöüêèй Î.ß., ×îïèê Í.Ã., Îëåêñåíêî Í.Ï., 
Ãàëàíòà Î.Ñ., Öþбêî Î.²., Ñí³öàð Í.Ä.

²íñòèòóò íåéðîх³ðóðã³¿ ³м. àêàä. А.П. Рîмîäàíîâà АМН Óêðà¿íè, м. Êè¿â

Äîñë³äæåíî зàãàëüíó àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз, ¿х ãåíîòèï³â êëàñ³â мüю òà òåòà, 
à òàêîæ ð³âíя åêñïðåñ³¿ ãëóòàò³îíòðàíñфåðàзè ï³ â ãë³îмàх ãîëîâíîãî мîзêó (80 зðàзê³â: 10 
àñòðîöèòîм ф³бðèëяðíî-ïðîòîïëàзмàòèчíèх, 19 — àíàïëàñòèчíèх, 37 ãë³îбëàñòîм, 9 îë³-
ãîäåíäðîàñòðîöèòîм àíàïëàñòèчíèх, 5 îë³ãîäåíäðîãë³îм àíàïëàñòèчíèх) ð³зíîãî ñòóïåíя 
зëîяê³ñíîñò³. Рåзóëüòàòè ïðîâåäåíèх äîñë³äæåíü ñâ³äчàòü, щî фóíêö³îíàëüíèé ïîë³мîðф³зм 
GSTP1 òà зàãàëüíà àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз êîðåëює з³ ñòóïåíåм àíàïëàз³¿ ãë³àëüíèх 
ïóхëèí. Сòðóêòóðíèé ïîë³мîðф³зм ãëóòàò³îíòðàíñфåðàз M1 òà T1 íå зàëåæèòü â³ä ñòóïåíю 
àíàïëàз³¿, ïðîòå, âñòàíîâëåíà òåíäåíö³я äî ïåðåâàæàííя GSTМ1“0”-ãåíîòèïó â àñòðîöèòîмàх. 
Тàêèм чèíîм, äëя åфåêòèâíî¿ х³м³îòåðàï³¿ íåîбх³äíå âèзíàчåííя ³íäèâ³äóàëüíèх ïîêàзíèê³â 
ãëóòàò³îíзàëåæíî¿ х³м³îðåзèñòåíòíîñò³.

Кëючîâ³ ñëîâà: гліоми головного мозку, хіміорезистентність, глутатіонтрансферази.

Ïîëèìîðôèçì ãëóòàòèîíòðàíñôåðàç â ãëèîìàх ãîëîâíîãî ìîçãà чåëîâåêà  
è èх çíàчåíèå äëÿ ïðîãíîçà эôôåêòèâíîñòè хèìèîòåðàïèè

Âàñèëüåâà И.Ã., Ðîçóìåíêî Â.Ä., Ãëàâàöêèй À.ß., ×îïèê Í.Ã., Îëåêñåíêî Í.Ï., 
Ãàëàíòà Е.Ñ., Öþбêî Î.И., Ñíèöàð Í.Ä.

Иíñòèòóò íåéðîхèðóðãèè èм. àêàä. А.П. Рîмîäàíîâà АМН Óêðàèíы, ã. Êèåâ

Изóчåíà îбщàя àêòèâíîñòü ãëóòàòèîíòðàíñфåðàз, èх ãåíîòèïîâ êëàññîâ мüю è òåòà, à 
òàêæå óðîâíя эêñïðåññèè ãëóòàòèîíòðàíñфåðàзы ïè â ãëèîмàх ãîëîâíîãî мîзãà (80 îбðàзöîâ: 
10 àñòðîöèòîм фèбðèëëяðíî-ïðîòîïëàзмàòèчåñêèх, 19 — àíàïëàñòèчåñêèх, 37 ãëèîбëàñòîм, 9 
îëèãîäåíäðîàñòðîöèòîм àíàïëàñòèчåñêèх, 5 îëèãîäåíäðîãëèîм àíàïëàñòèчåñêèх) ðàзíîé ñòåïåíè 
зëîêàчåñòâåííîñòè. Рåзóëüòàòы ïðîâåäåííых èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóюò, чòî фóíêöèîíàëü-
íыé ïîëèмîðфèзм GSTP1 è îбщàя àêòèâíîñòü ãëóòàòèîíòðàíñфåðàз êîððåëèðóюò ñî ñòåïåíüю 
àíàïëàзèè ãëèàëüíых îïóхîëåé. Сòðóêòóðíыé ïîëèмîðфèзм ãëóòàòèîíòðàíñфåðàз M1 è T1 íå 
зàâèñèò îò ñòåïåíè àíàïëàзèè, îäíàêî óñòàíîâëåíà òåíäåíöèя ê ïðåîбëàäàíèю GSTМ1“0”-ãåíî-
òèïà â àñòðîöèòîмàх. Тàêèм îбðàзîм, äëя эффåêòèâíîé хèмèîòåðàïèè íåîбхîäèмî óчèòыâàòü 
èíäèâèäóàëüíыå ïîêàзàòåëè ãëóòàòèîíзàâèñèмîé хèмèîðåзèñòåíòíîñòè.

Кëючåâыå ñëîâà: глиомы головного мозга, химиорезистентность, глутатионтрансферазы.

Glutathione transferases polymorphism in human brain gliomas  
and their value for prognosis of chemotherapy efficiency

Vasilyeva I.G., Rosumenko V.D., Glavatsky A.Ya, Chopick N.G., Olexenko N.P.,  
Galanta E.S., Tsyubko O.I., Snitsar N.D.

Institute of Neurosurgery named after acad. A.P. Romodanov  
of Academy of Medical Sciences of Ukraine, Kiev

Glutathione S-transferases common activity, genotypes of glutathione transferases mu and theta 
and also levels of glutathione transferase pi expression in human brain gliomas (80 samples: 10 low-
grade diffuse astrocytomas, 19 anaplastic astrocytomas, 37 glioblastomas, 9 oligodendroastrocytomas, 
5 oligodendrogliomas) of different malignancy grade were investigated. The results of conducted 
researches testified that functional polymorphism of GSTP1 glutathione S-transferases activity 
correlated with gliomas malignancy grade. Structural polymorphism of GSTM1 and GSTT1 did 
not depend on the malignancy grade. However, it was set that GSTМ1“0”-genotype presence was 
more frequent in astrocytomas. Thus, for effective chemotherapy it is necessary to take into account 
individual features of glutathione transferases dependent chemoresistance.

Key words: brain gliomas, chemoresistance, glutathione S-transferases.
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