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Ситостеролемия

• Ситостеролемия (или фитостеолемия) –

заболевание с Аутосомно-Рецессивным 

типом наследования

• На данный момент описано немногим более 

200 случаев, однако, распространенность 

сейчас оценивается 1:200.000

• Клинически заболевание сходно с 

гетерозиготной формой классической 

семейной гиперхолестеринемии



Патогенные или вероятно-

патогенные варианты в генах: 

ABCG5 (GRCh38) Chr2:43,806,211-

43,838,231 (стеролин – 1)

ABCG8 (GRCh38)Chr2: 43,838,971-

43,882,988. (стеролин – 2)

Локализация 2p21.

Tada H et al. J Atheroscler Thromb. 2018;25(9):783-789.
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Белок представляет собой 
трансмембранный гетеродимер, 
относится к семейству АТФ-
связывающих транспортных 
белков семейства ABC



Уровень экспрессии гена ABCG5 в 

тканях человека

Уровень экспрессии гена ABCG8 в 

тканях человека



Диагностика ситостеролемии

Гены ABCG5/ABCG8 входят в кастомную NGS 

панель из 60 генов «Дислипидемии» которая была 

разработана сотрудниками лаборатории 

наследственных болезней обмена ФГБНУ МГНЦ 

им. Н. П. Бочкова (зав лаборатории Захарова Е. Ю.)

Оценка этих генов рекомендована всем пациентам 

с подозрением на СГХС!

С 2021 года в лаборатории НБО ФГБНУ МГНЦ им. 

Н. П. Бочкова доступен анализ концентрации 

ситостеролов в плазме крови (ГХ/МС)



Ситостеролемия

Сочетание ДНК-анализа и биохимических методов, на данный момент, помогло 

установить или подтвердить диагноз для 7 пациентов из разных семей

Мы обнаружили 15 пациентов с гиперхолестеринемией, которые являются гетерозиготными 

носителями вариантов в генах ABCG5/ABCG8 (Уровень ситостеролов у них оказался в норме)



Распространенность вариантов в гене ABCG8

• Среди 7 пациентов прошедших через диагностику в МГНЦ 5 имели 

патогенные/вероятно-патогенные варианты в гене 

• ABCG8 (NM_022437.3)

Пациент Вариант 1 Вариант 2

П. c.1715T>C (p.Leu572Pro) c.1715T>C (p.Leu572Pro)

Д. c.1715T>C (p.Leu572Pro) c.1534G>A (p.Gly512Arg)

И. c.1715T>C (p.Leu572Pro) c.1083G>A (p.Trp361Ter)

К. c.1715T>C (p.Leu572Pro) c.1715T>C (p.Leu572Pro)

К. c.1715T>C (p.Leu572Pro) c.1705T>C (p.Ser569Pro)

Распространенность варианта 
c.1715T>C по базе GnomAD: 
0,00009208

Частота варианта c.1715T>C 
по RuExAc – 0,0005154639

Носительство данного варианта в 
Российской популяции чаще 5 раз!



В экзоне 14 гена LDLR выявлен вариант:NM_000527.5:c.1997G>A p.(Trp666Ter) в гетерозиготном 

состоянии. Данный вариант описан в международной базе данных HGMD как патогенный. 

Выявленный вариант нуклеотидной последовательности не зарегистрирован в контрольных выборках 

gnomAD.

По критериям ACMG и отечественным рекомендациям [1] данный генетический вариант был оценен 

как патогенный.

Пациентке было выполнено прямое автоматическое секвенирование по Сенгеру, которое 

подтвердило наличие варианта c.1997G>A в гетерозиготном состоянии (золотой стандарт 

диагностики)

Таким образом, пациентке установлен диагноз: Семейная гиперхолестеринемия из-за патогенного 

варианта в гене LDLR (OMIM: 143890) (МКБ10:Е78.0)

Клинический случай совместно с НМИЦ Кардиологии
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ДНК человека, полученных методами массового параллельного секвенирования (MPS) (редакция 2018, версия 2). Медицинская генетика 2019; 18(2): 3-23 DOI: 
10.25557/2073-7998.2019.02.3-23



Кроме того…

В гене ABCG8 (NM_022437.3):

- Выявлен генетический вариант c.1715T>C p.(Leu572Pro) в гетерозиготном состоянии. Данный 

вариант описан в базах данных как патогенный, имеет низкую частоту встречаемости по базе 

данных gnomAD и был оценен как патогенный. Подтвержден секвенированием по Сенгеру.

- Выявлена нуклеотидная замена c.1705T>C p.(Ser569Pro) в гетерозиготном состоянии, которая не 

описана в международной базе данных HGMD, частота по gnomAD составляет 0,000004. По 

совокупности данных замена была оценена как вариант с неопределенной клинической 

значимостью (VuS). Подтвержден секвенированием по Сенгеру.
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