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Метод пиросеквенирования  
в диагностике синдрома Жильбера
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Метод пиросеквенирования позволяет выявить различные варианты полиморфизма (ТА)5/6/7/8 в гомо- и гетерозигот-
ном состоянии. Частота выявление синдрома Жильбера у амбулаторных пациентов составила 24%. Применение набора 
«АмплиСенс®Пироскрин UGT1A1» в клинической практике может быть использовано для диагностики синдрома Жильбера 
и оценки побочных эффектов при назначении лекарств.
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Pyrosequencing method in the diagnosis of Gilbert syndrome
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The pyrosequencing is a reliable and robust technique for different variants of polymorphism (TA)5/6/7/8 verification in homo- and hetero-
zygous state. The frequency of GS in outpatient patients was 24%. The application of «AmpliSens® Pyroscreen UGT1A1» kit in clinical practice.
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В 2000-е годы установлена биохимическая и ге-
нетическая основа синдрома Жильбера (СЖ). 
Его развитие обусловлено нарушением уров-

ня экспрессии гена UGT1A1, кодирующего изоформу 
УДФ-ГТ (уридин-5-дифосфатглюкуронозилтрансфер
азу) [1,2]. В Российской Федерации практически от-
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сутствуют эпидемиологические исследования, касаю-
щиеся оценки распространенности СЖ, а данные о по-
пуляционно-генетических особенностях UGT1A1 ма-
лочисленны [3,4].

Цель исследования: детекция генетического поли-
морфизма (ТА)5/6/7/8 (rs8175347) в гене UGT1A1 (син-
дром Жильбера − СЖ) методом пиросеквенирования 
у пациентов в амбулаторной практике. 

Материал и методы

Проведено одноцентровое открытое клиническое 
исследование. Обследовано 200 пациентов в возрас-
те 15−86 лет; мужчин – 107 (53,5%), женщин – 93(46,5%), 
обратившихся в амбулаторную сеть по разным поводам 
(острые и хронические инфекции, соматическая пато-
логия, обследование, получение справок, стоматологи-
ческая помощь, консультации специалистов, вакцино-
профилактика и др.). Выборочная совокупность паци-
ентов была сформирована случайным отбором. Анализ 
генетического полиморфизма (ТА)5/6/7/8 (rs8175347) 
в гене UGT1A1 осуществляли методом пиросеквениро-
вания с испоьзованием системы генетического анали-
за серии PyroMark «АмплиСенс®Пироскрин UGT1A1» 
(ФБУН ЦНИИЭ Роспотребнадзора) [5,6]. Ранее показа-
но, что методом пиросеквенирования можно выявлять 
и другие варианты полиморфизма (ТА)5/6/7/8 СЖ в го-
мо- и гетерозиготном состоянии. В качестве сравнения 
использовали секвенирование по Sanger. 

Результаты

Нормальный генотип (ТА)6/(ТА)6 установлен 
у 71 (35,5%) пациента; ТА)6/(ТА)7 (гетерозиготное 
состояние) − у 81 (40,5%), (ТА)7/(ТА)7 (гомозигот-
ное состояние) − у 48 (24%). У 18 из 48 обследован-
ных диагноз СЖ был установлен ранее. При пиросек-
венировании и секвенировании у них также был под-
твержден генотип (ТА)7/(ТА)7. Это были 13 мужчин 
и 5 женщин, их возраст определялся в широком ди-
апазоне – от 15 до 57 лет (из них: 8 пациентов в воз-
расте до 25 лет). Время первичного установления диа-
гноза СЖ у этих пациентов существенно варьировало 
– от 3 до 54 лет. Особенностью клинической картины 
явилось отсутствие повышения неконъюгированного 
билирубина (НБ) на момент проведения исследова-
ния у преобладающего большинства из этой группы. 
Лишь в 3 случаях отмечено увеличение содержания 
НБ: 35 мкмоль/л, 60 мкмоль/л и 90 мкмоль/л, соответ-
ственно. У 30/48 пациентов СЖ был установлен впер-
вые, в половине случаев у лиц старшей возрастной 
группы (после 60 лет). Ни у одного из них ранее не на-

блюдалось повышения уровня билирубина. Кроме того 
СЖ диагностирован у 19 (39,6%) из 48 обследованных 
с различными заболеваниями органов пищеварения, 
а в 11/19 случаях – с хроническими вирусными гепа-
титами В и С. Редкие генотипы   (ТА)5/(ТА)6, (ТА)5/
(ТА)7, (ТА)6/(ТА)8, (ТА)7/(ТА)8 обнаружены не бы-
ли. Результаты детекции вариантов (ТА)6 и (ТА)7 в го-
мо- и гетерозиготном состоянии  при пиросеквениро-
вании и секвенировании по Sanger совпадали в 100%.
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