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Прошло уже несколько лет после того, как FDA (Food and Drug Administra-

tion, Управление США по контролю за лекарствами и пищевыми продуктами) 

одобрил патисиран (коммерческое название – Onpattro, «Онпаттро»), который 

стал первым одобренным этой организацией препаратом на основе РНК-

интерференции. Сейчас работы по созданию препаратов, действующим веще-

ством которых являются малые интерферирующие РНК, ведутся во многих 

странах, в том числе и в России, разрабатываются всё новые инновационные 

средства доставки РНК, но можно ли, используя данную технологию, в бли-

жайшие годы создать по-настоящему инновационный препарат, замедляющий 

естественное старение человека? Скорее всего, ответ на данный вопрос утвер-

дительный, и, более того, уже, в общих чертах, понятно как это можно сделать. 

Ранее автором настоящих тезисов, на данных, полученных О. С. Глотовым 

в работе [2], было показано, что гипотеза о случайном характере возрастания 

частоты генотипа 5./5 (или в других обозначениях 4b/4b ) 27bp VNTR intron4 

гена NOS3 (ecNOS4a/4b) с возрастом у мужчин отвергается при уровне значи-

мости 0,01 [9], [8]. Достоверность разности между выборочными долями гено-
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типа 5./5 у мужчин 75 лет и старше и в группе новорожденных мальчиков со-

ставила более 0,99 [6]. Точный критерий Фишера составил 0,032 [6]. Cледует 

сказать, что при малых или не очень больших выборках, точный критерий Фи-

шера, как правило, «излишне осторожен» [1, c.62]. Уже в [6] было отмечено от-

сутствие противоречия данных результатов с выводами, сделанными в [13], так 

как в [13] исследовали ассоциации с долголетием других полиморфных сайтов 

гена NOS3 ( двух SNP в промоторе и в седьмом экзоне этого гена ). В работе 

же [2], данными которой, с любезного разрешения автора, пользовался автор 

настоящей работы, исследовался полиморфный сайт в 27п.о. 4/5 в 4 интроне 

этого гена. 

Позже, в тезисах [10], автором настоящей работы было показано, что ско-

рость старения (показатель G в модели Гомпертца) у мужчин в группе С с гено-

типом 5./5 (или в других обозначениях 4b/4b ) 27bp VNTR intron4 гена NOS3 

меньше, чем в целом по группе С. И ничего удивительного в этом нет, так как 

генерация оксида азота в кровеносных сосудах млекопитающих при старении 

имеет очень большое значение [3] и именно этот минисателлит ассоцирован с 

сердечно-сосудистыми заболеваниями [7] (хотя, стоит сказать, что в некоторых 

работах, например, в [12] связь с сердечно-сосудистыми заболеваниями 27bp 

VNTR intron4 гена NOS3 (ecNOS4a/4b) наблюдалась лишь у мужчин). Но не 

смотря огромную важность NOS3 для организма человека [3], которая по до-

стоинству оценена врачами-гериатрами (cм., например, [4]) и важность сниже-

ния концентрации оксида азота при реабилитации [5], большинство исследова-

ний даже не рассматривало ген NOS3 в качестве гена кандидата на ген ассоции-

рованный с долголетием (в качестве примера можно привести работу [14]) или 

исследовали другие полиморфные сайты этого гена [13], что теперь представ-

ляется не cовсем разумным. 

Не исключено, что выявленные в Северо-Западном регионе России суще-

ственные половые различия в ассоциации с долголетием ecNOS4a/4b гена 

NOS3, а также половые различия в ассоциации этого минисателлита с рядом за-

болеваний в некоторых популяциях (cм., например, [12]) связаны с тем, что в 
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посттрансляционных модификациях NOS3, вероятно, участвуют эстроге-

ны [11]. Aвтором настоящей работы также неоднократно (см., например, [6]) 

отмечалось, что ассоциация с долголетием по исследуемому в минисателлиту 

гена NOS3 у женщин если и есть, то выражена существенно слабее [6]. 

У автора нет никаких оснований не доверять данным, получен-

ным О.С. Глотовым при написании работы [2], да и собственным расчётам, но 

всё же стоит, для начала, проверить повторяемость результатов другими иссле-

дователями, при этом необходимо провести анализ ДНК группы пожилых муж-

чин разного возраста, a также провести анализ данных так, как это сделано ав-

тором настоящей работы, например, в работах [9] и [10]. При этом группу но-

ворожденных иметь не обязательно [6]. Cтоит сказать, что при выполнении ра-

боты [2] eё автором применялись следующие реактивы: ферменты, биопрепара-

ты: акриламид, бис-акриламид, ЭДТА, бычий сыворочный альбумин, персуль-

фат аммония, протеиназа К (фирма «Sigma» США), ТЕМЕД, додецилсульфат 

натрия, трис-HCl (фирма «Serva», ФРГ), 2-меркаптоэтанол (фирма «Ferax», 

ФРГ), дезоксинуклеотидтрифосфаты, тритон Х100, хлорид натрия, хлорид маг-

ния, сульфат аммония, персульфат аммония, ферменты рестрикции: Tth111I, 

BstDEI, HinfI, MspI, Bsc4I, («Сибэнзим»), термостабильная ДНК-полимераза 

(«Сибэнзим», г. Новосибирск), набор для амплификации, нуклеотидтрифосфа-

ты («Сибэнзим», г. Новосибирск), олигонуклеотидные праймеры («Литех», 

г. Москва), набор реагентов для анализа генетической предрасположенности к 

онкозаболеваниям (ПФ-биочип) («БИОЧИП-ИМБ», г. Москва) [2]. Характери-

стика изученных полиморфных вариантов генов и последовательности олиго-

праймеров были приведены в таблице 5 из работы [2] ( здесь это таблица 1, ко-

торая представляет собой часть таблицы 5 из работы [2] ). 

Таблица 1  

Cписок олигонуклеотидных праймеров использованных  

для проведения ПЦР [2] 

Ген, 

локализация 
Полиморфизм Структура праймеров 5'< > 3' 

NOS3 Полиморфный сайт в F: AGGCCCTATGGTAGTGCCTT 
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(7q35–36) 27п.о. 4/5 в 4 интроне R: TCTCTTAGTGCTGTGGTCAC 

 

Для амплификации использовался программируемый термоциклер фирмы 

«ДНК-технология» (Москва). Условия проведения ПЦР были представлены в 

таблице 6 из работы [2], в которой также очень подробно изложена вся методи-

ка проведеня экспериментов. 

Но даже и такое относительно несложное и недорогое исследование требу-

ет определённого финансирования, которое, к сожалению, полностью отсут-

ствует. 
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