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Алельний поліморфізм С677Т ãена метилентетраãідрофолатредуктази у хворих...
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Мета. Вивчити роль поліморфізму С677Т гена метилентетрагідрофолат редукта-
зи (MTHFR) у виникненні колоректального раку та співвідношення різних алелів гена 
MTHFR у пацієнтів із спорадичною і спадковою формою новоутворень товстої кишки. 
Методи. Дослідження поліморфного локусу С677T гена MTHFR у 55 хворих на рак і 130 
осіб контрольної групи виконували за допомогою методу визначення поліморфізму до-
вжини рестрикційних фрагментів. Результати. Встановлено відсутність статистично 
достовірної відмінності по частоті мутантного генотипу 677ТТ у хворих на рак порівняно 
з контрольною групою. Ó чоловіків хворих на рак виявлено вищу частоту генотипу 677СС 
порівняно з жінками, а генотипу 677СТ – у жінок порівняно з чоловіками. Висновки. При 
спадковій (сімейній) формі раку товстої кишки гомозигот із генотипом 677СС було удві-
чі більше порівняно зі спорадичною формою цього онкологічного захворювання. Часто-
та Т-алелю у пацієнтів із раком практично не відрізнялася від частоти цього мутантного 
алелю в осіб контрольної групи. 

Ключові слова: метилентетрагідрофолат редуктаза, алельний поліморфізм генів, рак 
товстої кишки. 

Вñòуп. Îдниì ³з найчаст³ших злояк³сних новоутворень (ЗÍ) для ос³б обох 
статей визнано рак товстої кишки (ÐÒÊ). Â Óкраїн³, яка по захворюваност³ на 

ÐÒÊ пос³дає 10 ì³сце в св³т³, щор³чно виявляють 15–17 тис. хворих на ÐÒÊ. Íа 
пост³йноìу обл³ку знаходиться приблизно 35 тис. хворих на рак ободової ³ 34 
тис. – на рак пряìої кишки ³ ìайже половина пац³єнт³в поìирає в перший р³к 
п³сля встановлення д³агнозу [1, 2]. Åфективне л³кування ³ проф³лактика розпов-
сюджених вид³в ЗÍ виìагає знання причин їхнього виникнення. Показано, що 
ризик ÐÒÊ зб³льшується при недостатньоìу вживанн³ фолат³в, їхньоìу низько-
ìу р³вн³ у плазì³ кров³ [3]. Âисунуто припущення, що причиною цього є пору-
шення синтезу нуклеотид³в ³ внутр³шньокл³тинного ìетилювання ÄÍÊ, яке зво-
диться до двох незалежних процес³в: глобального деìетилювання ÄÍÊ ³ ло-
кального аберантного г³перìетилювання ÑрG-остр³вц³в [4]. Певна спадкова 
посл³довн³сть вар³ант³в ген³в фолатного обì³ну ìоже ìодулювати д³ю фолат³в, 
особливо, при їхньоìу низькоìу споживанн³ [5]. Âстановлено, що 1/3 вс³х ген-
них локус³в ì³стить пол³ìорфн³ алел³, як³ в³др³зняються у р³зних ос³б. Òака вели-
ка вар³ац³я ген³в дає п³дґрунтя для р³зного ступеня генетичної схильност³, на яку 
накладається д³я чинник³в зовн³шнього середовища. Äеф³цит фол³євої кислоти 
призводить до ìасивного включення урацилу у ÄÍÊ ³ виникнення пошкоджень 
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 3 
було 32, жінок – 23 віком від 28 до 84 років) та у 130 осіб контрольної групи (чоловіків 

було 70, жінок – 60 віком від 24 до 65 років), що не хворіли на РТК. Перед забором крові 

для молекулярно-генетичних досліджень від кожного пацієнта було отримано 

інформовану згоду на виконання цього аналізу.  

Зразки венозної крові поміщали у пробірки з ЕДТА. Виділення ДНК з периферійної 

крові лейкоцитів крові проводили з використанням методу висолювання. Проводили 

полімеразну ланцюгову реакцію (ПЛР) в автоматичному режимі на термоциклері 

«Терцик» («ДНК-технология», Росія). Продукти ПЛР розділяли електрофорезом у 2,5 %-

ому агарозному гелі та сканували на УФ-трансілюмінаторі (рисунок). Для ампліфікації 

ділянки С677Т гена MTHFR використовували такі послідовності праймерів: 5'-

TGAAGGAGAAGGTGTCTGCGGGA-3' та 5'-AGGACGGTGCGGTGAGAGTG-3' та 

проводили 30 циклів ПЛР. Дослідження поліморфного локусу С677T гена MTHFR 

виконували за допомогою методу визначення поліморфізму довжини рестрикційних 

фрагментів [11]. 

 

 
 

 Рисунок. Електрофореграма розділення фрагментів ПЛР продукту гена MTHFR, що 

утворились після гідролізу специфічною ендонуклеазою рестрикції HinfI (2,5 %-ий 

агарозний гель): 1 – маркер молекулярної маси pUC19 DNA/MspI; 2 – генотип 677ТТ; 3, 4, 

5, 10 – генотип 677СТ; 6, 7, 8, 9 – генотип 677СС 

 

Частоти розподілу генотипів і алелей досліджуваної однонуклеотидної заміни гена 

у групі хворих на РТК порівнювали з такими ж у контрольній групі. Значимість різниці 

оцінювали з допомогою критерію χ². Статистично значимими вважали різницю при 

р<0,05.  
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Рèñуíок. Åлектрофореграìа розд³лення фрагìент³в ПËÐ продукту гена MTHFR, що утворились п³сля г³дрол³зу спе-
циф³чною ендонуклеазою рестрикц³ї HinfI (2,5 %-ий агарозний гель): 1 – ìаркер ìолекулярної ìаси pUC19 DNA/
MspI; 2 – генотип 677ÒÒ; 3, 4, 5, 10 – генотип 677ÑÒ; 6, 7, 8, 9 – генотип 677ÑÑ

хроìосоìного типу, характерних для ÐÒÊ 
[6]. Êлючовиì регуляторниì ферìентоì у 
ìетабол³зì³ фолат³в, поживних речовин, 
що знижують ризик виникнення ÐÒÊ, є ìе-
тилентетраг³дрофолат редуктаза (MTHFR). 
Õоча роль вар³анта Ñ677Ò гена MTHFR для 
визначення ризику пухлин товстої кишки 
р³зної локал³зац³ї зг³дно деяких л³тератур-
них джерел є поки що суперечливою [7, 8], 
однак переважною б³льш³стю роб³т п³д-
тверджено обернену асоц³ац³ю ì³ж геноти-
поì 677ÒÒ гена MTHFR ³ ÐÒÊ, особливо 
при високоìу р³вн³ вживання фолат³в ³ 
низькоìу р³вн³ етанолу [5, 8–10]. 

Àктуальниì залишається питання рол³ 
спадкової коìпоненти, зокреìа певних 
алел³в ген³в фолатного обì³ну у форìуван-
н³ ÐÒÊ. Òоìу ìетою роботи було вивчити 
роль пол³ìорф³зìу Ñ677Ò гена MTHFR у 
виникненн³ ÐÒÊ та сп³вв³дношення р³зних 
алел³в гена MTHFR у пац³єнт³в ³з спорадич-
ною ³ спадковою форìою новоутворень 
товстої кишки. 

Ìàòåð³àëè й мåòодè
Протягоì 2010-2011 року було прове-

дено кл³н³чне обстеження, опрацювання 
ìедичної докуìентац³ї та генеалог³чний 
анал³з хворих на ÐÒÊ. Пац³єнти були ìеш-
канцяìи Ëьв³вської област³. Ä³агноз було 
встановлено за допоìогою загально-
кл³н³чного, лабораторного та ендоскоп³ч-
ного ìетод³в досл³дження. Âиконано гено-
типування пол³ìорфного локусу Ñ677Ò 
гена MTHFR у 55 хворих на ÐÒÊ (чолов³к³в 
було 32, ж³нок – 23 в³коì в³д 28 до 84 рок³в) 

та у 130 ос³б контрольної групи (чолов³к³в 
було 70, ж³нок – 60 в³коì в³д 24 до 65 рок³в), 
що не хвор³ли на ÐÒÊ. Перед забороì кров³ 
для ìолекулярно-генетичних досл³джень 
в³д кожного пац³єнта було отриìано ³нфор-
ìовану згоду на виконання цього анал³зу. 

Зразки венозної кров³ поì³щали у про-
б³рки з ÅÄÒÀ. Âид³лення ÄÍÊ з перифер³й-
ної кров³ лейкоцит³в кров³ проводили з ви-
користанняì ìетоду висолювання. Прово-
дили пол³ìеразну ланцюгову реакц³ю 
(ПËÐ) в автоìатичноìу режиì³ на терìо-
циклер³ «Òерцик» («ÄÍÊ-технология», 
Ðос³я). Продукти ПËÐ розд³ляли електро-
форезоì у 2,5 %-оìу агарозноìу гел³ та 
сканували на ÓФ-транс³люì³натор³ (рису-
нок). Äля аìпл³ф³кац³ї д³лянки Ñ677Ò гена 
MTHFR використовували так³ посл³дов-
ност³ прайìер³в: 5’-TGAAGGAGAAGGTGTC 
TGCGGGA-3’ та 5’-AGGACGGTGCGGTGA 
GAGTG-3’ та проводили 30 цикл³в ПËÐ. Äо-
сл³дження пол³ìорфного локусу Ñ677T 
гена MTHFR виконували за допоìогою ìе-
тоду визначення пол³ìорф³зìу довжини 
рестрикц³йних фрагìент³в [11].

×астоти розпод³лу генотип³в ³ алелей 
досл³джуваної однонуклеотидної заì³ни 
гена у груп³ хворих на ÐÒÊ пор³внювали з 
такиìи ж у контрольн³й груп³. Значиì³сть 
р³зниц³ оц³нювали з допоìогою критер³ю 
c2. Ñтатистично значиìиìи вважали р³з-
ницю при р<0,05. 

Рåзуëüòàòè òà обãовоðåííя
Íа основ³ генеалог³чного анал³зу родо-

вод³в с³ìей 55 пробанд³в, хворих на ÐÒÊ, 
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для яких проводили ìолекулярно-генетич-
не досл³дження кров³, п³драховано к³ль-
к³сть близько спор³днених родич³в ³з ана-
лог³чною патолог³єю та встановлено у 28 
пац³єнт³в спадкову та у 27 – спорадичну 
форìу цього захворювання. Ñеред пац³єн-
т³в з³ спадковою форìою у 19 був с³ìейний 
рак, у 3 – синдроì Ë³нча, у 6 – ìножинний 
аденоìатозний пол³поз. Ó трьох пац³єнт³в 
рак виник на ґрунт³ запальних захворювань 
товстої кишки – хвороби Êрона ³ неспе-
циф³чного виразкового кол³ту (ÍÂÊ). Ó од-
ного пац³єнта з ÍÂÊ виявлено с³ìейну фор-
ìу ÐÒÊ. Ó 14 (25,5 %) пац³єнт³в були ìно-
жинн³ злояк³сн³ новоутворення товстої 
кишки, як³ виникали синхронно або ìета-
синхронно, з них у 8 (57,1 %) була спадко-
ва форìа захворювання. Ó 19 (34,5 %) ос³б 
д³агностували поєднання ÐÒÊ з добро-
як³сниìи пухлинаìи товстої кишки, з них у 
11 виявлено ìножинний аденоìатозний 
пол³поз (³з к³льк³стю пол³п³в товстої кишки 
б³льше 100). Ó 8 пац³єнт³в ³з пол³позоì до-
датково проведено ìолекулярно-генетич-
не досл³дження ÄÍÊ ³з зразк³в кров³ на на-
явн³сть ìутац³й гена АРС (adenomatous 
polyposis coli). З них у 4 (50,0 %) пац³єнт³в 
виявлено нос³йство ìутац³й гена АРС, ви-
явлено природжен³ вади розвитку (ПÂÐ) 
(переважно аноìал³ї лицевої частини че-
репа), ³ п³дтверджено д³агноз с³ìейний 
аденоìатозний пол³поз (ÑÀП). Ìутац³ї у 
цих хворих були представлен³ делец³яìи 
нуклеотид³в, що призводять до зì³ни раì-
ки зчитування чи передчасної терì³нац³ї 
трансляц³ї ³ утворення вкороченого б³лка з 
порушениìи функц³яìи. Ó решти пац³єнт³в 
iз ÐÒÊ у поєднанн³ з ìножинниì пол³позоì 
товстої кишки кл³н³чний переб³г не супро-
воджувався ПÂÐ. Òакиì чиноì, у пац³єнт³в 
з³ спадковою форìою ÐÒÊ, ет³олог³я ³ 
кл³н³чний переб³г захворювання були р³з-
ниìи. 

Âивчено розпод³л генотип³в пол³ìорф-
ного локусу C677T гена MTHFR у пац³єнт³в 

³з ÐÒÊ ³ ос³б контрольної групи. Ðезультати 
досл³дження наведено в табл. 1.

Òàбëèця 1. Ðозпод³л генотип³в пол³ìорфного 
локусу C677T гена MTHFR у пац³єнт³в ³з ракоì 
товстої кишки ³ у ос³б контрольної групи

Генотип
Контрольна 

группа (n = 130)
Хворі на 

РТК (n = 55) Р
N  % N  %

677СС 70 53,8 27 49,0 0,554
677СТ 52 40,0 25 45,5 0,492
677ТТ 8 6,2 3 5,50 0,557

Ðезультати, наведен³ в табл. 1, вказу-
ють на дещо нижчу частоту генотипу 677ÒÒ 
у хворих на ÐÒÊ, однак статистично до-
стов³рної р³зниц³ пор³вняно з контрольною 
групою не було виявлено. ×астота геноти-
п³в 677ÑÒ та 677ÑÑ у хворих на ÐÒÊ також 
достов³рно не в³др³знялась в³д контрольної 
групи. 

Âивчили розпод³л генотип³в пол³ìорф-
них локус³в C677T гена MTHFR у хворих на 
ÐÒÊ залежно в³д стат³. Ðезультати досл³д-
ження наведено в табл. 2.

Òàбëèця 2. Ðозпод³л генотип³в пол³ìорфного 
локусу C677T гена MTHFR у хворих на рак тов-
стої кишки залежно в³д стат³

Генотип

Хворі на РТК 
(жіночої статі)

 (n = 23)

Хворі на РТК
(чоловічої 

статі) (n = 32) Р

n1 % n2  %
677СС 6 26,0 21 65,6 0,003
677СТ 14 60,8 11 34,4 0,051
677ТТ 3 13,0 0 0 –

Íа основ³ статистичних розрахунк³в ìо-
жеìо стверджувати про наявн³сть до-
стов³рної р³зниц³ за частотою р³зних гено-
тип³в залежно в³д стат³: генотип 677ÑÑ 
част³ше траплявся у чолов³к³в, генотип 
677ÑÒ − у ж³нок, а генотип 677ÒÒ виявлено 
лише у ж³нок. Ìожливиì поясненняì в³д-
ì³нностей за статтю є той факт, що за да-
ниìи л³тературних пов³доìлень р³вень го-
ìоцистеїну в плазì³ кров³ у чолов³к³в є до-
стов³рно вищиì, н³ж у ж³нок [14, 15]. Öе не 
ìає суттєвого значення в постнатальний 
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пер³од розвитку. Îднак ìи припускаєìо, 
що п³д час внутр³шньоутробного розвитку в 
еìбр³он³в чолов³чої стат³ з генотипаìи 677 
ÑÒ ³, особливо, 677 ÒÒ ìоже в³дбуватися 
наростання р³вня гоìоцистеїну в кров³ до 
критичних значень у певних уìовах, напри-
клад, при недостатност³ фол³євої кислоти. 
Àдже гоìозиготн³сть за алелеì 677Ò приз-
водить до п³двищення гоìоцистеїну в кров³ 
на 20 % [16]. Ìожливо, що це ìоже приз-
водити до виб³ркової ел³ì³нац³ї еìбр³он³в 
чи плод³в чолов³чої стат³. За даниìи Бюле-
теня Íац³онального канцер-реєстру №11– 
«Ðак в Óкраїн³», 2008–2009 роки захворю-
ван³сть на ÐÒÊ та сìертн³сть в³д цього за-
хворювання в Óкраїн³ та у св³т³ є вищою у 
чолов³к³в пор³вняно з ж³нкаìи [12]. Ìожли-
во, одниì з пояснень цього факту є вища 
частота 677 ÒÒ генотипу у ж³нок, що є про-
гностично сприятливою ознакою по в³дно-
шенню до виникнення ÐÒÊ, як св³дчать дан³ 
л³тератури [5, 13]. Öе забезпечує краще 
виживання ³ нижчу сìертн³сть у ж³нок, хво-
рих на ÐÒÊ, пор³вняно з чолов³каìи. 

Ó контрольн³й груп³ частота генотипу 
677 ÑÑ гена MTHFR була вищою у чолов³к³в 
пор³вняно з ж³нкаìи, а частота генотипу 
677ÒÒ у здорових ж³нок була втрич³ вищою, 
н³ж у чолов³к³в, однак достов³рної р³зниц³ 
виявлено не було (табл. 3). 

При пор³внянн³ розпод³лу генотип³в 
пол³ìорфного локусу C677T гена MTHFR у 
хворих на ÐÒÊ ³ здорових ос³б залежно в³д 
стат³ не було виявлено достов³рної р³зниц³ 
за ц³єю ознакою.

Зг³дно з л³тературниìи пов³доìлення-
ìи, у пац³єнт³в з проксиìальною локал³за-
ц³єю пухлини частота генотипу 677ÒÒ була 
достов³рно нижчою, н³ж при дистальн³й 
форì³ ураження. Показано, що особи го-
ìозиготн³ за алелеì 677ÒÒ ìають до-
стов³рно нижчий ризик виникнення раку 
проксиìальної локал³зац³ї пор³вняно з ге-
терозиготниìи нос³яìи генотипу та дикого 
типу (677ÑÑ), ìожливо, у зв’язку з р³зниìи 
ìехан³зìаìи виникнення пухлин прокси-

ìальної та дистальної локал³зац³ї [13]. Äо-
ведено, що еп³генетичн³ ìехан³зìи «ìов-
чання» ген³в зуìовлен³ г³перìетилюван-
няì, в³д³грають неоднакову роль у 
проксиìальноìу чи дистальноìу канцеро-
генез³ [17]. Ó хворих на ÐÒÊ Ëьв³вської об-
ласт³ генотип 677ÒÒ ìи виявили лише при 
дистальн³й форì³ ураження. Ó пац³єнт³в ³з 
проксиìальниì розì³щенняì пухлини пе-
реважав 677ÑÑ генотип. Òак як приблизно 
у 70 % хворих первинну пухлину виявляють 
у проксиìальних в³дд³лах товстої кишки 
при спадкових форìах раку, а при спора-
дичноìу ÐÒÊ – переважно у пряì³й кишц³ 
[18], ìи провели пор³вняння частоти р³з-
них генотип³в гена MTHFR при р³зних фор-
ìах захворювання. Ðезультати досл³джен-
ня наведено в табл. 4.

Íа основ³ проведених досл³джень та 
статистичних розрахунк³в ìожеìо стверд-
жувати про достов³рно вищу частоту гено-
типу 677ÑÑ у ос³б з³ спадковою форìою 

Òàбëèця 3. Ðозпод³л генотип³в пол³ìорфного 
локусу C677T гена MTHFR у здорових ос³б за-
лежно в³д стат³

Гено-
тип

Контрольна 
група (жінки)

Контрольна 
група (чоловіки) Р

n=60  % n=70  %
677СС 26 43 38 54 0,213
677СТ 28 47 30 43 0,662
677ТТ 6 10 2 3 0,142

Òàбëèця 4. Ñп³вв³дношення р³зних генотип³в 
пол³ìорфного локусу C677T гена MTHFR у хво-
рих з³ спорадичною ³ спадковою форìою раку 
товстої кишки

Генотип

Хворі на РТК 
(спадкова 
форма)  
(n = 28)

Хворі на РТК 
(спорадична 

форма)  
(n = 27)

Р

n1 % n2 %
677СС 19 67,9 9 33,3 0,010
677СТ 8 28,5 16 59,3 0,022
677ТТ 1 3,6 2 7,4 0,611
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Òàбëèця 5. ×астота ìутантної алел³ 677Ò гена MTHFR у хворих на рак товстої кишки ³ у ос³б контроль-
ної групи

Популяція
Частота мутант-
ної алелі у осіб 

різних популяцій 

Кількість 
осіб (n)

Частота мутантної 
алелі у осіб контроль-

ної групи Львівська 
область

Кількість 
осіб (n)

Частота мутан-
тної алелі у 

хворих на РТК

Кількість 
осіб (n)

Україна
Росія
Ірландія
Швеція
Китай
Афроамер.
Японоамер.

0,29
0,29
0,29
0,34
0,57
0,13
0,41

172
599
947

6644
99

150
150

0,26 160 0,27 55

раку пор³вняно з³ спорадичною ³, навпаки, 
достов³рно вищу частоту генотипу 677ÑÒ 
при спорадичн³й форì³ захворювання 
пор³вняно з³ спадковою. ×астота генотипу 
677ÒÒ у ос³б з³ спорадичниì ÐÒÊ була вдв³ч³ 
вищою пор³вняно з³ спадковою форìою, 
однак статистичних в³дì³нностей ì³ж циìи 
групаìи не встановлено, ìожливо у зв’язку 
з невеликою за к³льк³стю групою ос³б ³з ìу-
тантниì генотипоì. Ó вс³х хворих (4 ос³б), 
нос³їв ìутац³ї гена АРС, у яких ÐÒÊ розви-
нувся на основ³ с³ìейного аденоìатозного 
пол³позу, було встановлено генотип 
677ÑÑ. Â³доìо, що при спадков³й форì³ 
раку спостер³гають виникнення пухлин у 
б³льш ìолодоìу в³ц³ ³ агресивн³ший пере-
б³г захворювання пор³вняно з³ спорадич-
ниì ÐÒÊ. Зг³дно з л³тературниìи даниìи у 
пац³єнт³в ³з генотипоì 677ÒÒ виявлено 
краще виживання та сильн³ша в³дпов³дь на 
х³ì³отерап³ю фторурацилоì [19–23]. Íе 
виключено, що пол³ìорфн³ вар³ант³в гена 
MTHFR ìожуть бути генаìи-ìодиф³като-
раìи кл³н³чного переб³гу ìоногенної ³ 
ìультифакторної патолог³ї людини, як³ че-
рез регуляц³ю обì³ну фол³євої кислоти за-
безпечують процеси ìетилювання ÄÍÊ ³ 
п³дтриìку балансу ìет³он³н–гоìоцистеїну 
у кров³. 

З л³тературних джерел в³доìо про на-
явн³сть р³зниц³ за частотою Ò-алел³ у р³зних 
етн³чних/расових групах. Âстановлено в³д-
носно нижчу частоту Ò-алел³ в афроаìери-

канц³в ³ кор³нних ìешканц³в Ãаваїв ³ вищу − у 
латиноаìериканц³в, японц³в, китайц³в 
пор³вняно ³з представникаìи б³лої раси. 
Ó цих етн³чних групах ос³б ÐÒÊ д³агностуєть-
ся на б³льш п³зн³х стад³ях ³ пац³єнти ìають 
нижчий р³вень виживання пор³вно з ³ншиì 
населенняì [24]. Íаìи проведено вивчен-
ня частоти Ò-алел³ у ос³б контрольної (ìеш-
канц³ Ëьв³вської област³) та досл³дної груп, 
а також пор³вняння з показникаìи, отри-
ìаниìи в³д ос³б ³з р³зних популяц³й зг³дно з 
даниìи л³тератури [5, 25, 26]. Ðезультати 
п³драхунк³в наведено у табл. 5.

Îтже, у контрольн³й груп³ ос³б Ëьв³всь-
кої област³ ³ української популяц³ї частота 
ìутантного Ò-алел³ знаходиться в ìежах, 
характерних для ìешканц³в Європи ³ є ви-
щою, н³ж в афроаìериканц³в та нижчою, 
н³ж у китайц³в та японц³в. При ÐÒÊ частота 
Ò-алел³ є практично однаковою з частотою 
цього ìутантної алел³ в контрольн³й груп³ 
ос³б. 

Вèñíовкè
Íа основ³ анал³зу генотип³в пол³ìорф-

ного локусу Ñ677Ò гена MTHFR не вста-
новлено статистично достов³рної в³дì³н-
ност³ за частотою ìутантного генотипу 
677ÒÒ у хворих на ÐÒÊ пор³вняно з конт-
рольною групою. Âиявлено, що у хворих на 
ÐÒÊ генотип 677ÑÑ част³ше траплявся у 
чолов³к³в, н³ж у ж³нок. Ãенотип 677ÒÒ було 
виявлено лише у ж³нок. При спадков³й (с³-
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ìейн³й) форì³ раку товстої кишки гоìози-
гот ³з генотипоì 677ÑÑ було удв³ч³ б³льше 
пор³вняно з³ спорадичною форìою цього 
онколог³чного захворювання. Ó контроль-
н³й груп³ ос³б Ëьв³вської област³ частота 
ìутантної Ò-алел³ знаходиться в ìежах, ха-
рактерних для ìешканц³в Європи. При ÐÒÊ 
частота Ò-алел³ є практично однаковою з 
частотою ц³єї ìутантної алел³ в контрольн³й 
груп³.
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ÌÅÒÈËÅÍÒÅÒÐÀÃÈÄÐÎФÎËÀÒÐÅÄÓÊÒÀЗЫ  
Ó БÎËÜÍЫÕ ÍÀ ÐÀÊ ÒÎËÑÒÎЙ ÊÈШÊÈ
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Цåëü. Èзучить роль полиìорфизìа Ñ677Ò гена 
ìетилентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR) 
в возникновении колоректального рака и со-
отношение разных аллелей гена MTHFR у па-
циентов со спорадической и наследствен-
ной форìой новообразований толстой кишки. 
Ìåòоды. Èсследование полиìорфного локу-
са Ñ677T гена MTHFR у 55 больных ракоì тол-
стой кишки и 130 особей контрольной группы 
выполняли с поìощью ìетода определения 
полиìорфизìа длины рестрикционных фраг-
ìентов. Рåзуëüòàòы. Óстановлено отсутствие 
статистически достоверного отличия по час-
тоте ìутантного генотипа 677ÒÒ у больных на 
рак по сравнению с контрольной группой. Ó 
больных ракоì ìужчин виявлено достоверно 
высшую частоту генотипа 677ÑÑ по сравне-
нию с женщинаìи, а генотипа 677ÑÒ − у жен-
щин по сравнению с ìужчинаìи. Выводы. 
При наследственной (сеìейной) форìе рака 
толстой кишки гоìозигот с генотипоì 677ÑÑ 

было в два раза больше по сравнению со спо-
радической форìой этого онкологического за-
болевания. При колоректальноì раке частота 
Ò-аллеля у пациентов с колоректальниì ракоì 
практически не отличалась от частоты этого 
ìутантного аллеля у лиц контрольной группы.

Кëючåвыå ñëовà: ìетилентетрагидрофолат 
редуктаза, аллельный полиìорфизì генов, рак 
толстой кишки.
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Aim. To study the role of the 
methylenetetrahydrofolate reductase (MTHFR) 
C677Ò gene polymorphism in the colorectal 
cancer appearance and the correspondence of 
the different alleles of MTHFR gene in patients 
with sporadic and hereditary form of the 
disease. Methods. Genomic DNA of 55 patients 
and 130 controls was analyzed by polymerase 
chain reaction/restriction fragment length 
polymorphism. Results. There were not found 
any statistically significant differences between 
cancer patients and controls by the incidence of 
mutant 677ÑÑ genotype. Male cancer patients 
showed higher 677ÑÑ genotype rate than fe-
male patients, while 677ÑÒ genotype prevailed 
in female patients. Conclusion. Upon heredi-
tary (familial) form of colorectal cancer homo-
zygotes exhibiting 677ÑÑ genotype occurred 
twice as much than in the case of sporadic form 
of this oncological disease. MTHFR 677T allele 
incidence in cancer patients practically didn’t 
differ from this mutant allele frequency among 
individuals of the control group.

Key words: methylenetetrahydrofolate 
reductase, gene polymorphisms, colorectal 
cancer.


