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INFEKCIJAS SLIMIBAS UN IMUNOLOGIJA

Prettuberkulozes lidzeklu blakusparadibas
ietekméjoso genétisko faktoru izpéte
bérnu tuberkulozes gadijuma
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Ievads. Latvija 2015. gada bija registrets 621 jauns tuberkulozes (TB) gadijums, 28 no tiem bija
registréti bérniem un pusaudZiem. Tuberkulozes terapijas laika pacientiem var noverot zalu blakus-
paradibas, tai skaita hepatotoksicitati, kuru del terapiju var nakties atcelt. Blakusparadibu risks ir

kas var ietekmet attiecigo zalu vielu metabolisma atrumu.

Darba merkis, materials un metodes. Noteikt izoniazida metabolizejoSo enzimu NATZ
(N-acetiltransferaze 2) un GSTM1 (glutationa-S-transferaze M1) kodejoSo génu genotipus ar tuberku-
lozi slimiem bérniem. DNS izdaliSana veikta no mutes glotadas epitélija Sinam ar fenola-hloroforma-
izopropilspirta metodi. GSTMI nulles genotipa noteikSanai ir izmantota PCR metode un produktu
analize 1,5% agarozes gela. NATZ analizei veikta gena PCR amplifikacija, tad 1,093-bp garuma frag-
mentu ieklonéSana un sekvenceéSana. NATZ géna sekvences analize un polimorfismu (SNP) identifi-
kacija veikta ar CodonCode Aligner, ka reference izmantota cilveka NATZ gena sekvence no GenBank
datubazes.

Rezultati. Petijuma tika ieklauti seSi 6-14 gadus veci bérni, kuri sanéma pirmas rindas pret-
tuberkulozes medikamentus (izoniazidu, rifampicinu, pirazinamidu, etambutolu). Diviem pacientiem
tika atcelta prettuberkulozes terapija hepatotoksicitates del. Alaninaminotransferazes (ALAT) testa
raditaji tika noteikti pirms un péc terapijas uzsakSanas. Vienam pacientam ALAT raditajs pec terapijas
uzsaksSanas bija 62 U/L, otrajam pacientam - 278 U/L. NAT2 gena SNP analize atklaja, ka bérniem bija
sastopami Sadi lena metabolisma genotipi: NAT2*6A/NAT2*5C, NAT2*5G/NAT2*6B, NAT2*6A/NAT2*6A
un NAT2*6A/NAT2*5C, ka arl videja atruma genotipi NAT2*13/NAT2*5B un NAT2*5B/NAT2*11A.
GSTMI nulles genotips tika identificets pieciem beérniem. Abiem pacientiem ar hepatotoksicitati tika
noteikta lena NATZ acetilacijas enzima genotips, ka ari GSTMI nulles genotips.

Secinajumi. Zalu metabolisma génu variaciju peétijumi ir svarigi iespéjamo blakusparadibu
prognozeSanai un terapijas shémas pielagoSanai katram konkrétam individam.

Darbs ir izstradats ar VPP “BIOMEDICINA” atbalstu.
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