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Анализ генов, ассоциированных с ретинобластомой, 
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АннОтАция
Обоснование: ретинобластома — распространённая неоплазия, поражающая орган зрения у детей раннего возрас-

та. Смертность составляет около 15%. В 91% случаев требуется хирургическое вмешательство и энукуляция, что суще-
ственно снижает качество жизни пациента. Ранняя диагностика заболевания может помочь скорректировать подходы 
к лечению ретинобластомы, существенно повысить шансы сохранения зрения. Это важно с учётом того, что около 95% 
случаев ретинобластомы диагностируются до 5 лет. В данной работе с помощью биоинформатических методов прово-
дится комплексный анализ закономерностей и связей между генами, ассоциированными с ретинобластомой, который 
в дальнейшем может стать основой молекулярно-генетического тестирования для диагностики данной онкологии.

Цель: комплексный анализ генов и их продуктов, ассоциированных с ретинобластомой, для выявления закономер-
ностей развития онкологии.

Методы:
1. Получение и сортировка списка генов с помощью баз данных OMIM и СOSMIC (https://omim.org/; https://cancer.

sanger.ac.uk/cosmic).
2. Расчёт категорий генных онтологий с помощью сервисов DAVID и PANTHER (https://david.ncifcrf.gov/; http://pantherdb.org/).
3. Реконструкции генной сети с помощью сервиса GeneMANIA (https://genemania.org/).
4. Анализ трёхмерной структуры белков с помощью с базы данных PDB (RCSB) (https://www.rcsb.org/).

Результаты: в результате работы с базой данных OMIM после сортировки списка генов, ассоциированных с ре-
тинобластомой, был получен список, состоящий из 139 элементов. После сортировки и сравнения с результатами 
аналогичного запроса в базе данных COSMIC были выделены ключевые гены, ассоциированные с развитием рети-
нобластомы: RB1, KRAS, SYK, MYCN и BCOR. Полученный список был проанализирован на предмет категорий генных 
онтологий с помощью сервисов DAVID и PATHER. Наиболее значимыми категориями для генов ретинобластомы стали 
регуляторы клеточного цикла, в частности регуляторы перехода из фазы G в S, а также регуляторы транскрипции 
с промотора РНК-полимеразы II. Анализ структуры генной сети для генов ретинобластомы, проведённый с помощью 
сервиса GeneMANIA, показал существование плотных, связных кластеров генов, в центре которых гены-регуляторы 
клеточного цикла и транскрипции. С помощью базы данных PDB (RCSB) были получены трёхмерные структуры про-
дуктов экспрессии ключевых генов.

Заключение: для совершенствования системы мониторинга ретинобластомы требуется разработка молекулярно-
генетического тестирования ретинобластомы на активность экспрессии ассоциированных генов и их продуктов в пре-
натальном и (или) постнатальном периоде. Результаты работы могут послужить входными данными для разработки 
данного тестирования.
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Analysis of retinoblastoma-associated genes using 
bioinformatic methods
Kirill Yu. Klimov
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russian Federation

AbstRAct
BACKGROUND: Retinoblastoma is a common neoplasia that affects the visual organ in young children. The mortality 

rate is approximately 15%. In 91% of cases, surgery with enucleation is required, which significantly reduces the patient’s 
quality of life. Early diagnosis of the disease may help to correct approaches to treatment of retinoblastoma, significantly 
increasing the chances of preserving vision. This is important since approximately 95% of retinoblastoma cases are 
diagnosed before the age of 5. Using bioinformatic methods, a comprehensive analysis of the patterns and connections 
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between the retinoblastoma-associated genes was conducted, which may further form the basis of molecular genetic 
testing for diagnosing this oncology. 

AIM: The study aimed to comprehensively analyze the genes and their products associated with retinoblastoma to reveal 
patterns of oncologic development.

METHODS: 
1. Obtaining and sorting the list of genes using the OMIM and COSMIC databases (https://omim.org/; https://cancer.sanger.

ac.uk/cosmic).
2. Calculating gene ontology categories using DAVID and PANTHER services (https://david.ncifcrf.gov/; http://pantherdb.org/).
3. Reconstructing the gene network using the GeneMANIA service (https://genemania.org/).
4. Analyzing the three-dimensional (3D) structure of proteins using the PDB (RCSB) database (https://www.rcsb.org/).

RESULTS: After sorting retinoblastoma-associated genes, the OMIM.org database generated a list of 139 elements. 
After sorting and comparison with the results of a similar query in the COSMIC database, RB1, KRAS, SYK, MYCN, and BCOR 
retinoblastoma-associated key genes were identified. The resulting list was analyzed for gene ontology categories using 
DAVID and PATHER services. The most significant categories for retinoblastoma genes were cell cycle regulators, in particular 
regulators of the transition from G to S phase and regulators of transcription from the RNA polymerase II promoter. Gene 
network structure analysis for retinoblastoma genes using the GeneMANIA service showed the existence of dense and linked 
gene clusters with cell cycle and transcriptional regulator genes at the center. Using the PDB database, 3D structures of key 
gene expression products were obtained. 

CONCLUSIONS: The development of molecular genetic testing of retinoblastoma for the activity of expression of associated 
genes and their products in the prenatal and/or postnatal period is required to improve the retinoblastoma monitoring system. 
The results of the study may serve as input data for this testing.

Keywords: retinoblastoma; gene ontology; gene networks; databases; bioinformatics.
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