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Особенности экспрессии генов  
врожденного иммунного ответа  

в створках клапанов сердца  
пациентов с инфекционным эндокардитом

Цепокина А.В., Синицкий М.Ю., Асанов М.А., Казачек Я.В., Евтушенко А.В., Понасенко А.В.
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Изучены образцы створок клапанов сердца, полученные в ходе кардиохирургического вмешательства от 26 пациентов с уста-
новленным диагнозом «инфекционный эндокардит» (ИЭ), и от 12 пациентов без данной патологии (контрольная группа). Оценка 
уровня экспрессии генов врожденного иммунного ответа TLR1, TLR2, TLR4 и TLR6 проводилась методом количественной поли-
меразной цепной реакции. Установлено, что экспрессия гена TLR2 у пациентов с ИЭ практически не отличалась от контрольной 
группы, в то время как уровень мРНК генов TLR1, TLR4 и TLR6 в группе пациентов был значительно ниже, чем в контроле.  
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We studied samples of heart valves obtained during cardiac surgery from 26 patients with infective endocarditis (IE) and 12 patients 
without this pathology (control group). The expression of innate immune response genes (TLR1, TLR2, TLR4 and TLR6) was evalu-
ated by quantitative polymerase chain reaction. It was found that the TLR2 expression in patients with IE was similar to the con-
trol group, while the mRNA level of the TLR1, TLR4 and TLR6 genes in the patients was significantly lower compared to the control.
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Инфекционный эндокардит (ИЭ) – воспали-
тельное заболевание, как правило, инфекци-
онного генеза, поражающее главным образом 

эндокард и клапаны сердца. На настоящий момент на-
блюдается рост заболеваемости ИЭ в группах риска, 
а также сохранение на высоком уровне смертности от 
ИЭ, вызванного определенными группами микроор-

ганизмов, в частности, Staphylococcus aureus [1]. Разви-
тие и прогрессирование ИЭ обусловлено, в том числе, 
и генетической составляющей [2]. Эффективность 
функционирования системы врожденного иммунно-
го ответа играет важную роль в патогенезе данного за-
болевания. Генетически детерменированный иммун-
ный ответ является наиболее важным с точки зрения 
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ответа на первичную бактеремию [3]. Известно, что ва-
риации в уровне экспрессии мРНК генов рецепторов 
врожденного иммунного ответа коррелируют с силой 
иммунного ответа [4]. 

Цель: изучение особенностей экспрессии генов 
врожденного иммунного ответа TLR1, TLR2, TLR4 
и TLR6 в образцах клапанов сердца, полученных от па-
циентов с установленными диагнозом ИЭ.  

Материалы и методы

Материалом исследования послужили образцы 
створок митрального, аортального и трикуспидаль-
ного клапанов, полученные от 26 пациентов с ИЭ 
в ходе кардиохирургического вмешательства. В ка-
честве контроля были использованы образцы ство-
рок митрального и аортального клапанов, получен-
ные от 12 пациентов без данной патологии. После ре-
зекции образцы помещались в лизирующий реагент 
TRIzol (Invitrogen, США) и гомогенизировались на 
гомогенизаторе MP FastPrep 24 5G (MP Biomedicals, 
США). Выделение мРНК из образцов проводил-
ся с помощью коммерческих наборов RNeasy Plus 
Universal Mini Kit (Qiagen, Германия). На основе 
выделенной мРНК с помощью реакции обратной 
транскрипции и коммерческих наборов High-Capacity 
cDNA Reverse Transcription Kit (Applied Biosystems, 
США) синтезировали молекулу кДНК. Экспрессию 
генов TLR1, TLR2, TLR4 и TLR6 оценивали мето-
дом количественной полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) с детекцией продуктов амплификации в ре-
жиме реального времени с помощью TaqMan зондов 
(Applied Biosystems, США). Для нормирования ре-
зультатов ПЦР использовали три референсных гена 
ACTB, GAPDH и B2M. Экспрессию генов оценивали 
по методу ΔСq и выражали как кратность изменения 
относительно контрольных образцов. Статистиче-
ская обработка результатов проводилась в програм-
ме GraphPad Prism 8. 

Результаты и обсуждение

В результате исследования не было установлено 
значимых различий по уровню экспрессии гена TLR2 

у пациентов с ИЭ по сравнению с контролем (крат-
ность изменения составила 0,97), в то время как уро-
вень мРНК остальных рецепторов TLR4, TLR1 и TLR6 
значительно снижался у пациентов – в 0,65, 0,56 и 0,38 
раз, соответственно. Полученные нами результаты со-
гласуются с имеющимися данными о том, что сниже-
ние активности TLR-рецепторов сказывается на со-
ставе микробного биоценоза и приводит к атипичным 
формам воспалительных процессов за счет ослабления 
иммунного ответа и повышения восприимчивости ин-
дивидов к инфекциям.  
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