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Ââå äå íèå

Ìó êî âèñ öè äîç (ÌÂ) — ÷à ñ òîå ìî íî ãåí íîå çà áî ëå âà -
íèå, îáó ñëîâ ëåí íîå ìó òà öè ÿ ìè ãå íà CFTR (ABCC7). Ãåí
CFTR ñî äåð æèò 27 ýê çî íîâ è ðàñ ïî ëî æåí â ðå ãè î íå 31.1
äëèí íî ãî ïëå ÷à õðî ìî ñî ìû 7 (7q31.1). Çíà ÷è òå ëü íûå äî -
ñòè æå íèÿ â ðàç âè òèè ìå òî äîâ è òåõ íî ëî ãèé ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ ïî çâî ëÿ þò â áî ëü øèí -
ñò âå ñëó ÷à åâ óñïåø íî îñó ùå ñò â ëÿòü ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå -
òè ÷å ñêóþ äèà ãíî ñ òè êó. Íàè áî ëü øóþ òðóä íîñòü â íà ñòî -
ÿ ùèé ìî ìåíò ïðåä ñòàâ ëÿ åò îöåí êà âêëà äà â ðàç âè òèå çà -
áî ëå âà íèÿ ðåä êèõ è ðà íåå íå èäåí òè ôè öè ðî âàí íûõ ìó -
òà öèé, à òàê æå îïðå äå ëå íèå ñâÿ çè ãå íî òèï-ôå íî òèï è
âëè ÿ íèÿ ãå íîâ-ìî äè ôè êà òî ðîâ íà òÿ æåñòü çà áî ëå âà íèÿ.

Òè ïû ãå íå òè ÷å ñêèõ ìó òà öèé

Âû ÿâ ëåí íûå â ãå íå CFTR ìó òà öèè ïî òè ïàì ðàñ ïðå -
äå ëÿ þò ñÿ ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè ñî -
ñòàâ ëÿ þò 39,61%; ìó òà öèè ñî ñäâè ãîì ðàì êè ñ÷è òû âà -
íèÿ — 15,60%; ìó òà öèè, íà ðó øà þ ùèå ñàéò ñïëàé ñèí ãà
— 11,36%; íîí ñåíñ-ìó òà öèè — 8,32%; äå ëå öèè/èí ñåð -
öèè áåç ñäâè ãà ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ — 1,99%; ïðî ìî òîð -
íûå ìó òà öèè — 0,75%; îá øèð íûå ïå ðå ñòðîé êè, îõ âà òû -
âà þ ùèå íå ñêî ëü êî ýê çî íîâ — 2,59%; âà ðè àí ò íûå ïî ñëå -
äî âà òå ëü íî ñòè (ïî ëè ìîð ôèç ìû) — 13,30%, èç ìå íå íèÿ
ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, êëè íè ÷å ñêèå ïî ñëåä ñò âèÿ êî òî ðûõ
íå äî êà çà íû — 6,38% âñåõ àë ëå ëåé [1]. Ñëó ÷àè ìó òà öèé
de no vo è îä íî ðî äè òå ëü ñêîé äè ñî ìèè õðî ìî ñî ìû 7, íå -
ñó ùåé ìó òàí ò íûé ãåí CFTR, åäè íè÷ íû [2].

Ñâÿçü ìó òà öèé â ãå íå CFTR 
ñ êëè íè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè ÌÂ

Â ñî îò âåò ñò âèè ñ êëè íè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè âñå
ìó òà öèè â ãå íå CFTR ìîæ íî ðàç äå ëèòü íà ÷å òû ðå ãðóï -
ïû (äà ëåå ïðè âå äå íû ïðè ìå ðû íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ ìó òà -
öèé, îò íî ñÿ ùèõ ñÿ ê ðàç íûì ãðóï ïàì; íà çâà íèÿ ìó òà öèé
ïðåä ñòàâ ëå íû ñî ãëàñ íî òðà äè öè îí íîé íî ìåí ê ëà òó ðå):

À. Ìóòà öèè, ïðè âî äÿ ùèå ê ìó êî âèñ öè äî çó: (F508del,
R553X, R1162X, 2184in sA, 2184de lA, 3120+1G>A,
I507del, 1677del TA, G542X, G551D, W1282X, N1303K,
621+1G>T, 1717-1G>A, A455E, R560T, G85E, R344W,
R347P, 711+1G>T, 711+3A>G(*), 1898+1G>A, S549N,
3849+10kbC>T, E822X, 1078T, 2789+5G>A, 3659delC,
R117H-T5(*), R117H-T7(*), D1152H(*), L206W(*),
TG13-T5(*);

Á. Ìóòà öèè, ïðè âî äÿ ùèå ê CFTR-àñ ñî öè è ðî âàí íûì çà -
áî ëå âà íè ÿì: (R117H-T5(*), R117H-T7(*), TG13-T5(*),
TG12-T5(*), D1152H(*), S977F, R297Q(*), L997F,
M952I, D565G(*), G576A(*), TG11-T5(**),
R668C-G576A-D443Y, R74W-D1270N;

Â. Ìóòà öèè, íå èìå þ ùèå êëè íè ÷å ñêî ãî ïðî ÿâ ëå íèÿ:
(I148T, R75Q, 875+40A/G, M470V, E528E, T854T,
P1290P, 2752-15G/C, I807M, I521F, F508C, I506V,
TG11-T5(**);

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî ìó òà öèè S1235R,
I1027T, R31C, 7T, G576A, R668C, V754M, L997F,
R1162L íå ïðè âî äÿò ê ìó êî âèñ öè äî çó, íî â íå êî òî ðûõ
ñëó ÷à ÿõ ìî ãóò âñòðå ÷à òü ñÿ ïðè CFTR-àñ ñî öè è ðî âàí íûõ
çà áî ëå âà íè ÿõ. Ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ñâå äå íèÿ âêëþ ÷å íû
â áà çó äàí íûõ CFTR2 [CFTR2.org];

Ã. Ìóòà öèè ñ íå äî êà çàí íûì èëè íå ÿñíûì êëè íè ÷å ñêèì
ïðî ÿâ ëå íè åì (ìíî ãèå ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè).

Íà áëþ äà åò ñÿ ÷à ñ òè÷ íîå ïå ðå êðû âà íèå ãðóïï À è Á.
Òàê, íå êî òî ðûå ìó òà öèè, îò ìå ÷åí íûå çíà÷ êîì (*),
âñòðå ÷à þò ñÿ êàê ó ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ, èìå þ ùèõ ñî õðàí -
íóþ ôóí ê öèþ ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû, òàê è ó ïà öè åí -
òîâ ñ CFTR-àñ ñî öè è ðî âàí íû ìè ìî íî ñèì ï òîì íû ìè áî -
ëåç íÿ ìè. Íà ïðè ìåð, ó ïà öè åí òîâ-íî ñè òå ëåé ìó òà öèè
D1152H è êà êîé-ëè áî ìó òà öèè, ïðè âî äÿ ùåé ê òè ïè÷ íî -
ìó ÌÂ, íà áëþ äà åò ñÿ âà ðü è ðî âà íèå êëè íè ÷å ñêî ãî ïðî -
ÿâ ëå íèÿ çà áî ëå âà íèÿ îò äâó ñòî ðîí íå ãî îò ñóò ñò âèÿ ñå ìÿ -
âû íî ñÿ ùèõ êà íà ëü öåâ äî ÌÂ ñ ñî õðàí íîé ôóí ê öèåé
ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû, íî ñ òÿ æå ëûì ïî ðà æå íè åì ëåã -
êèõ. Íà ðàç íî îá ðà çèå êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ó áî ëü -
íûõ ñ òà êè ìè «ïîã ðà íè÷ íû ìè» ìó òà öè ÿ ìè îêà çû âà þò
âëè ÿ íèå ðàç ëè÷ íûå ôàê òî ðû: ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèå çà áî ëå -
âà íèÿ ñ âîç ðà ñ òîì, îêðó æà þ ùàÿ ñðå äà, ãå íû-ìî äè ôè êà -
òî ðû [2].

Â çà âè ñè ìî ñòè îò ìå õà íèç ìà, íà ðó øà þ ùå ãî ôóí ê -
öèþ áåë êà CFTR, ìó òà öèè ãå íà CFTR ïî äðàç äå ëÿ þò íà
øåñòü êëàñ ñîâ [2, 3]:

Êëàññ I. Íà ðó øå íèå ñèí òå çà áåë êà. Ðå çó ëü òà òîì ìó òà -
öèé ýòî ãî êëàñ ñà ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ðó øå íèå òðàíñ êðèï öèè
ìÐÍÊ. Ê íå ìó îò íî ñÿò ñÿ ìó òà öèè ñ íàè áî ëåå ñå ðü åç íû -
ìè ôå íî òè ïè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè â ñâÿ çè ñ òåì, ÷òî
îíè ïðè âî äÿò ëè áî ê íà ðó øå íèþ ñèí òå çà ñòà áè ëü íî ãî
ïðî òå è íà, ëè áî ê ïðî äóê öèè àíî ìà ëü íî ãî óêî ðî ÷åí íî ãî 
ïðî òå è íà âñëåä ñò âèå îá ðà çî âà íèÿ êî äî íà òåð ìè íà öèè.
Ê ýòî ìó êëàñ ñó îò íî ñÿò íîí ñåíñ-ìó òà öèè, ìó òà öèè
ñäâè ãà ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ âñëåä ñò âèå äå ëå öèé èëè èí -
ñåð öèé è ìó òà öèè, ïðè âî äÿ ùèå ê àëü òåð íà òèâ íî ìó
ñïëàé ñèí ãó ìÐÍÊ.

Êëàññ II. Íà ðó øå íèå ñî çðå âà íèÿ áåë êà. Ìó òà öèè êëàñ -
ñà II ïðè âî äÿò ê íå ïðà âè ëü íî ìó ôîë äèí ãó ìî ëå êó ëû
áåë êà è íà ðó øå íèþ åå òðàíñ ïîð òà ê àïè êà ëü íîé ìåì á -
ðà íå êëåò êè. Â ðå çó ëü òà òå ïðî èñ õî äèò äå ãðà äà öèÿ ìî ëå -
êóë CFTR â ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêîì ðå òè êó ëó ìå è ìî ëå êó -
ëà áåë êà íå äî ñòè ãà åò àïè êà ëü íîé ìåì á ðà íû. Ñà ìîé
ðàñ ïðî ñòðà íåí íîé ìó òà öèåé ýòî ãî òè ïà ÿâ ëÿ åò ñÿ ìó òà -
öèÿ F508del. Ðàç ëè÷ íûå ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè òàê æå ïðè âî -
äÿò ê íà ðó øå íèþ ôîë äèí ãà ìî ëå êó ëû áåë êà.

Êëàññ III. Íà ðó øå íèå ðå ãó ëÿ öèè õëîð íî ãî êà íà ëà. Ìó -
òà öèè ýòî ãî êëàñ ñà ïðè âî äÿò ê ñèí òå çó áåë êà CFTR, êî -
òî ðûé òðàíñ ïîð òè ðó åò ñÿ ê êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íå, íî íå
îò âå ÷à åò íà ñòè ìó ëÿ öèþ öÀÌÔ. Ìó òà öèè êëàñ ñà III ëî -
êà ëè çî âà íû â íóê ëå î òèä-ñâÿ çàí íûõ äî ìå íàõ è ðå ãó ëÿ -
òîð íîì äî ìå íå áåë êà CFTR.

Êëàññ IV. Íà ðó øå íèå ïðî âî äè ìî ñòè õëîð íî ãî êà íà ëà.
Ê ýòî ìó êëàñ ñó â áî ëü øåé ñòå ïå íè îò íî ñÿò ñÿ ìèñ -
ñåíñ-ìó òà öèè, ðàñ ïî ëà ãà þ ùè å ñÿ â ìåì á ðàí-ñâÿ çàí íûõ
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äî ìå íàõ. Ìó òà öèè êëàñ ñà IV ïðè âî äÿò ê èç ìå íå íèþ
ïðî âî äè ìî ñòè õëîð íî ãî êà íà ëà âñëåä ñò âèå ñî êðà ùå íèÿ
âðå ìå íè îò êðû òèÿ èîí íî ãî êà íà ëà è, ñî îò âåò ñò âåí íî,
ñíè æå íèÿ èîí íî ãî ïî òî êà.

Êëàññ V. Ñíè æå íèå êî ëè ÷å ñò âà ôóí ê öè î íà ëü íî ãî áåë êà. 
Ê êëàñ ñó V îò íî ñÿò ñÿ ìó òà öèè, ïðè êî òî ðûõ ïðî äó öè ðó -
åò ñÿ ïî íè æåí íîå êî ëè ÷å ñò âî íîð ìà ëü íî ãî òðàíñ êðèï òà, 
èëè ñíè æà åò ñÿ óðî âåíü ôóí ê öè î íà ëü íî ãî áåë êà, èëè ïî -
íè æåí óðî âåíü òðàíñ ïîð òà ìî ëå êóë áåë êà CFTR. Ìó òà -
öèè ýòî ãî êëàñ ñà íà ðó øà þò ìå õà íèçì ñïëàé ñèí ãà, è
òðàíñ êðèï òû îá ðà çó þò ñÿ êàê â ðå çó ëü òà òå àáåð ðàí ò íî ãî, 
òàê è íîð ìà ëü íî ãî ñïëàé ñèí ãà.

Êëàññ VI. Ñíè æå íèå âðå ìå íè íà õîæ äå íèÿ áåë êà íà ïî -
âåð õ íî ñòè êëåò êè. Êëàññ VI âêëþ ÷à åò ìó òà öèè, ïðè âî äÿ -
ùèå ê ñèí òå çó ïðî òå è íà ñ èç ìå íåí íîé ñòà áè ëü íî ñòüþ
â ðå çó ëü òà òå ïî òå ðè 70—98 Ñ-êîí öå âûõ àìè íî êèñ ëîò -
íûõ îñòàò êîâ [4—7].

Ìó òà öèè I—III êëàñ ñîâ ãî ðàç äî ñè ëü íåå âëèÿ þò íà
ôóí ê öèþ áåë êà CFTR, ÷åì ìó òà öèè IV èëè V êëàñ ñîâ, è
àñ ñî öè è ðî âà íû ñ êëàñ ñè ÷å ñêèì ÌÂ. Íî ñëå äó åò îò ìå òèòü,
÷òî îä íà è òà æå ìó òà öèÿ ìî æåò âû çû âàòü áî ëåå ÷åì îäèí
ìå õà íèçì íà ðó øå íèÿ ôóí ê öèè CFTR-êà íà ëà.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ðÿä èñ ñëå äî âà òå ëåé âû äå ëÿ åò ñå -
äü ìîé êëàññ ìó òà öèé. Ê êëàñ ñó VII îò íî ñÿò ìó òà öèè,
â ðå çó ëü òà òå êî òî ðûõ íà ðó øå íî îá ðà çî âà íèå èÐÍÊ (èí -
ôîð ìà öè îí íîé ÐÍÊ). Ýòî ìî ãóò áûòü îá øèð íûå ïå ðå -
ñòðîé êè ãå íà CFTR (äå ëå öèè, èí ñåð öèè), îõ âà òû âà þ ùèå 
íå ñêî ëü êî ýê çî íîâ è íà ðó øà þ ùèå íîð ìà ëü íóþ ñòðóê òó -
ðó ãå íà è íîð ìà ëü íûé ñïëàé ñèíã (ïðè ìå ðîì ÿâ ëÿ åò ñÿ
ðàñ ïðî ñòðà íåí íàÿ â Ðîñ ñèè äå ëå öèÿ CFTRde -
le2,3(21kb)), ëè áî ìó òà öèè, èç ìå íÿ þ ùèå äî íîð íûé èëè
àê öåï òîð íûé ñàé òû ñïëàé ñèí ãà îä íî ãî ýê çî íà (íà ïðè -
ìåð, 1717-1G>A) [8, 9]. Îä íà êî áî ëü øèí ñò âî ñïå öè à ëè -
ñòîâ ñ÷è òà åò íå öå ëå ñî îá ðàç íûì âû äå ëå íèå ýòèõ ìó òà -
öèé èç ñî ñòà âà I êëàñ ñà.

Àñ ñî öè à öèÿ ãå íî òè ïà è ôå íî òè ïà

Çíà ÷è òå ëü íîå âà ðü è ðî âà íèå ôå íî òè ïè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ -
ëå íèé ÌÂ ó áî ëü íûõ ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî äåé ñò âè -
åì áî ëü øî ãî ÷èñ ëà ôàê òî ðîâ, âêëþ ÷àÿ ðàç íî îá ðà çèå ãå -
íî òè ïîâ ãå íà CFTR, âëè ÿ íèå ãå íîâ-ìî äè ôè êà òî ðîâ,
ôàê òî ðîâ âíåø íåé ñðå äû, â òîì ÷èñ ëå ïî ëî æè òå ëü íî ãî
è îò ðè öà òå ëü íî ãî ýô ôåê òà îò ëå ÷å íèÿ [5, 10]. Äî ñòî âåð -
íî èç âå ñò íî, ÷òî ñî õðà íå íèå ôóí ê öèè ïîä æå ëó äî÷ íîé
æå ëå çû ÿâ ëÿ åò ñÿ õî ðî øèì ìàð êå ðîì îñòà òî÷ íîé àê òèâ -
íî ñòè õëîð íî ãî êà íà ëà CFTR [5, 10].

Ìó òà öèè I, II è III êëàñ ñîâ, ïðè êî òî ðûõ áå ëîê CFTR 
ïðàê òè ÷å ñêè ïîë íî ñòüþ îò ñóò ñò âó åò íà àïè êà ëü íîé
ìåì á ðà íå, ëè áî åãî ôóí ê öèÿ ïîë íî ñòüþ íà ðó øå íà îò íî -
ñÿò ñÿ ê «òÿ æå ëûì» è ïðè âî äÿò ê ñó ùå ñò âåí íûì íà ðó øå -
íè ÿì âíåø íå ñåê ðå òîð íîé ôóí ê öèè ïîä æå ëó äî÷ íîé æå -
ëå çû ó áî ëü íûõ. Ìó òà öèè IV è V êëàñ ñîâ, ïðè êî òî ðûõ
ñî õðà íÿ åò ñÿ îñòà òî÷ íàÿ ôóí ê öèÿ õëîð íî ãî êà íà ëà, îò -
íî ñÿò ñÿ ê «ìÿã êèì» [4, 11, 12].

Ñî ÷å òà íèå â ãå íî òè ïå äâóõ «òÿ æå ëûõ» â îò íî øå íèè
íà ðó øå íèÿ ôóí ê öèè ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû ìó òà öèé
(íà ïðè ìåð, F508del) â ãî ìî çè ãîò íîì èëè êîì ïà óí ä íîì
ñî ñòî ÿ íèè ïðè âî äèò ê ïàí ê ðå à òè ÷å ñêîé íå äî ñòà òî÷ íî -
ñòè, òîã äà êàê íà ëè ÷èå îä íîé «òÿ æå ëîé» è îä íîé «ìÿã -
êîé» èëè äâóõ «ìÿã êèõ» ìó òà öèé ÷à ùå âñòðå ÷à åò ñÿ ó áî -
ëü íûõ ñ ñî õðàí íîé îñòà òî÷ íîé ôóí ê öèåé ïîä æå ëó äî÷ -
íîé æå ëå çû. «Ìÿã êèå» ìó òà öèè äî ìè íè ðó þò íàä «òÿ æå -
ëû ìè» â îò íî øå íèè ïàí ê ðå à òè ÷å ñêî ãî ôå íî òè ïà [4, 5,
10, 11]. Ê ìó òà öè ÿì, ïðè êî òî ðûõ ôóí ê öèÿ ïîä æå ëó äî÷ -
íîé æå ëå çû îñòà åò ñÿ îò íî ñè òå ëü íî ñî õðàí íîé, îò íî ñÿò:
3849+10kbC>T, E92K, L138ins, R334W, 2789+5G>A,
3272-16T>A, 3849G>A, R347P, S1159P, S945L, S1159F,
L1335P, R117H, 4428in s GA, D1152H, E217G, 4382de lA,
Q98R, A141D, A120T, R1066H, 3272-26A>G, W19G,
L864R, p.Phe1078Ile, Q1476X, P205S, P988R, K1468R,
1898+3A>G, 3272-11A>G, Y1032C, A455E, G178R,
R352Q, R117C, 711+3A>G, D110H, D565G, G576A,
L206W, V232D, D1270N.

Ïà öè åí òû-íî ñè òå ëè «ìÿã êèõ» ìó òà öèé ñ âû ñî êîé
âå ðî ÿò íî ñòüþ èìå þò ëó÷ øèé íóò ðè òèâ íûé ñòà òóñ, íî è
áî ëåå âû ñî êèé ðèñê ðàç âè òèÿ ïàí ê ðå à òè òà, ÷åì áî ëü íûå 
ñ äâó ìÿ «òÿ æå ëû ìè» ìó òà öè ÿ ìè [2]. Â ðÿ äå èñ ñëå äî âà -
íèé áû ëî îò ìå ÷å íî, ÷òî ïî êà çà òåëü ñìåð ò íî ñòè ó áî ëü -
íûõ, èìå þ ùèõ â ãå íî òè ïå äâå «òÿ æå ëûå» ìó òà öèè, çíà -
÷è ìî âû øå, ÷åì ó áî ëü íûõ, èìå þ ùèõ õî òÿ áû îä íó
«ìÿã êóþ» ìó òà öèþ. ×à ñ òè÷ íî ýòî ñâÿ çû âà þò ñ áî ëü øåé
ñòå ïå íüþ ñíè æå íèÿ ôóí ê öèè ëåã êèõ è íóò ðè òèâ íî ãî
ñòà òó ñà, áî ëåå òÿ æå ëîé ñòå ïå íüþ ïàí ê ðå à òè ÷å ñêîé íå äî -
ñòà òî÷ íî ñòè è áî ëåå ðàí íåé êî ëî íè çà öèåé P. aeru gi no sa
ó áî ëü íûõ, èìå þ ùèõ äâå «òÿ æå ëûå» ìó òà öèè. Ïðåä ïî ëà -
ãà þò, ÷òî ãå íî òèï ïî ãå íó CFTR ìî æåò ñëó æèòü íå çà âè -
ñè ìûì ôàê òî ðîì ïðî ãíî çà ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè
áî ëü íî ãî ÌÂ [12, 13]. Îä íà êî, ïðè íè ìàÿ âî âíè ìà íèå
øè ðî êóþ âà ðè à áå ëü íîñòü òÿ æå ñòè ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ
ó áî ëü íûõ ÌÂ â òå ÷å íèå æèç íè, ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî
ñî âðå ìå íåì ó áî ëü íûõ ñ ìó òà öè ÿ ìè IV, V, VI êëàñ ñîâ
ôóí ê öèÿ ëåã êèõ ìî æåò çíà ÷è òå ëü íî ñíè æà òü ñÿ. Ó âçðîñ -
ëûõ ïà öè åí òîâ ñ ìó òà öè ÿ ìè IV, V, VI êëàñ ñîâ ìîæ íî íà -
áëþ äàòü òÿ æå ëîå ïî ðà æå íèå ëåã êèõ, òîã äà êàê ó íå êî òî -
ðûõ áî ëü íûõ ñ äâó ìÿ ìó òà öè ÿ ìè I, II èëè III êëàñ ñîâ
ôóí ê öèÿ ëåã êèõ ìî æåò îñòà âà òü ñÿ îò íî ñè òå ëü íî ñî õðàí -
íîé â òå ÷å íèå äëè òå ëü íî ãî âðå ìå íè [2].

Ñëå äó åò èìåòü â âè äó, ÷òî ðàç äå ëå íèå ìó òà öèé íà
«òÿ æå ëûå» è «ìÿã êèå» ÿâ ëÿ åò ñÿ óñëîâ íûì è èñ ïî ëü çó åò -
ñÿ â ïðî âå äå íèè íà ó÷ íûõ èñ ñëå äî âà íèé, â ÷à ñò íî ñòè
ýïè äå ìè î ëî ãè ÷å ñêèõ. Èñ ïî ëü çî âà íèå æå åãî äëÿ îöåí êè
êëè íè ÷å ñêî ãî ïðî ãíî çà êîí ê ðåò íî ãî ïà öè åí òà ÿâ ëÿ åò ñÿ
íå êîð ðåê ò íûì â ñè ëó ðÿ äà ïðè ÷èí:

1. Â ãå íå CFTR îá íà ðó æå íî çíà ÷è òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî 
ìó òà öèé, ÷à ñ òî òà êî òî ðûõ î÷åíü íèç êà, ÷òî íå ïî çâî ëÿ åò 
ïðî ñëå äèòü èõ àñ ñî öè à öèþ c ôå íî òè ïîì;

2. Òî ëü êî ÷àñòü èç âå ñò íûõ ìó òà öèé ñòðî ãî àñ ñî öè è -
ðî âà íà ñ êîí ê ðåò íû ìè êëè íè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè;

3. Îò äå ëü íûå ìó òà öèè ìî ãóò õà ðàê òå ðè çî âà òü ñÿ âà ðè -
à áå ëü íî ñòüþ êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé;
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4. Ïà öè åí òû, ãî ìî çè ãîò íûå ïî îò äå ëü íîé ìó òà öèè
(òà êîé, íà ïðè ìåð, êàê F508del), îáû÷ íî ñòðî ãî àñ ñî öè è -
ðî âàí íîé ñ îïðå äå ëåí íîé ôîð ìîé ÌÂ, ìî ãóò èìåòü ìå -
íåå âû ðà æåí íóþ ñòå ïåíü ïðî ÿâ ëå íèÿ îñíîâ íûõ ñèì ï òî -
ìîâ âñëåä ñò âèå ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè è ñî âðå ìåí íîé òå -
ðà ïèè ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïà öè åí òà ìè, äèà ãíîç ó êî òî ðûõ
áûë óñòà íîâ ëåí äî ââå äå íèÿ íåî íà òà ëü íî ãî ñêðè íèí ãà.

Íà îñíî âà íèè èìå þ ùèõ ñÿ äàí íûõ ìîæ íî ñäå ëàòü
ñëå äó þ ùèå âû âî äû:

=ôå íî òèï çà áî ëå âà íèÿ çà âè ñèò êàê îò ãå íî òè ïà ïî
ãå íó CFTR, òàê è îò ñî ïóò ñò âó þ ùèõ ôàê òî ðîâ (äðó ãèõ
ãå íîâ, ôàê òî ðîâ îêðó æà þ ùåé ñðå äû);

= ãå íî òèï íå ïî çâî ëÿ åò îä íî çíà÷ íî ïðåä ñêà çàòü òÿ -
æåñòü òå ÷å íèÿ è ïðî ãíîç çà áî ëå âà íèÿ ó êîí ê ðåò íî ãî èí -
äè âè äà;

= äèà ãíîç ÌÂ íå âñå ãäà ìî æåò áûòü ïî ñòàâ ëåí èëè
îò âåð ã íóò òî ëü êî íà îñíî âà íèè ðå çó ëü òà òà ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ;

=ïðè ïî ñòà íîâ êå äèà ãíî çà äîë æíû áðà òü ñÿ â ðàñ ÷åò
êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ çà áî ëå âà íèÿ è äî ïîë íÿ òü ñÿ
îöåí êîé ôóí ê öèè áåë êà CFTR (ïî òî âûé òåñò, ðàç íîñòü
íà çà ëü íûõ ïî òåí öè à ëîâ èëè áèî ïòà òîâ ïðÿ ìîé êèø êè)
è ðå çó ëü òà òà ìè ãå íå òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà [2, 7, 14].

Èí òåð ï ðå òà öèÿ ðå çó ëü òà òîâ 
ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà

Àí íî òà öèÿ ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ è èí òåð ï ðå òà öèÿ 
ðå çó ëü òà òîâ ÄÍÊ-òå ñ òè ðî âà íèÿ äîë æíû âû ïîë íÿ òü ñÿ
ñïå öè à ëè ñòîì â îá ëà ñ òè ãå íå òè êè ÌÂ. Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ
êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè îá íà ðó æåí íûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ
âà ðè àí òîâ ñëå äó åò èñ ïî ëü çî âàòü áà çó äàí íûõ CFTR2.org
[15] è Êîí ñåí ñóñ ïî êëè íè ÷å ñêèì ýô ôåê òàì ãå íå òè ÷å -
ñêèõ âà ðè àí òîâ (áà çà äàí íûõ SeqDB
http://seqdb.med-gen.ru/), à òàê æå ðå êî ìåí äà öèè íà ñòî ÿ -
ùå ãî Êîí ñåí ñó ñà è èìå þ ùè å ñÿ ñòàí äàð òû è ðó êî âîä ñò âà 
[16—19].

Èí òåð ï ðå òà öèÿ ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ ñ í å îï ðå äå -
ëåí íîé êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòüþ äîë æíà ïðî âî äè òü ñÿ
ñ áî ëü øîé îñòî ðîæ íî ñòüþ è ïðè íà ëè ÷èè îïû òà ó ñïå -
öè à ëè ñòà. Îáî âñåõ íå èç âå ñò íûõ ðà íåå êëè íè ÷å ñêè-çíà -
÷è ìûõ íà õîä êàõ ñëå äó åò ñî îá ùàòü êó ðà òî ðó áà çû äàí íûõ 
SeqDB (http://seqdb.med-gen.ru/), ëè áî ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íî
ðå ãè ñò ðè ðî âàòü íî âóþ èí ôîð ìà öèþ íà äàí íîì ðå ñóð ñå,
èñ ïî ëü çóÿ «Ðó êî âîä ñò âî ïî èñ ïî ëü çî âà íèþ áà çû äàí íûõ 
SeqDB» (http://seqdb.med-gen.ru/docs/). Áà çà äàí íûõ
SeqDB ñî çäà íà è ïîä äåð æè âà åò ñÿ ïðåä ñòà âè òå ëÿ ìè ñî -
îá ùå ñò âà ñïå öè à ëè ñòîâ â îá ëà ñ òè ãå íå òè êè ÌÂ.

Äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèå êðè òå ðèè ÌÂ

Â äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ êðè òå ðè ÿõ çà áî ëå âà íèÿ ãå íå òè ÷å -
ñêîé äèà ãíî ñ òè êå îò âî äèò ñÿ âàæ íàÿ ðîëü, îä íà êî äèà -
ãíîç ìî æåò áûòü ïî ñòàâ ëåí áåç äàí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ.
Äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ äèà ãíî çà äî ñòà òî÷ íî äâóõ ïðè çíà -
êîâ, ïî îä íî ìó èç êàæ äî ãî áëî êà:

1.1. Óðî âåíü õëî ðè äà â ïî òå âû øå 59 ììîëü/ë,

è/èëè

1.2. äâå ìó òà öèè â ãå íå CFTR â òðàíñ ïî ëî æå íèè, âû çû -
âà þ ùèå ÌÂ,

è

2.1. íåî íà òà ëü íàÿ ãè ïåð ò ðèï ñè íî ãå íå ìèÿ

èëè

2.2. õà ðàê òåð íûå êëè íè ÷å ñêèå ïðè çíà êè, âêëþ ÷àÿ (íî íå
îãðà íè ÷è âà ÿñü) ðàñ ïðî ñòðà íåí íûå áðîí õî ýê òà çû; ïî ëî -
æè òå ëü íóþ êó ëü òó ðó ìîê ðî òû íà ñâÿ çàí íûå ñ ÌÂ ìèê ðî -
áíûå ïà òî ãå íû (îñî áåí íî P.aeru gi no sa); ýê çî êðèí íóþ ïàí -
ê ðå à òè ÷å ñêóþ íå äî ñòà òî÷ íîñòü; ñèí ä ðîì ïî òå ðè ñî ëåé;
îá ñòðóê òèâ íóþ àçî îñ ïåð ìèþ (ìóæ ÷è íû), íà áëþ äàâ øè å ñÿ
ñ ðîæ äå íèÿ èëè ïî ÿ âèâ øè å ñÿ ïî çæå [20, 21, 22, 23].

Í å îï ðå äå ëåí íûé äèà ãíîç
ïðè ïî ëî æè òå ëü íîì íåî íà òà ëü íîì ñêðè íèí ãå íà ÌÂ

Îò íî ñè òå ëü íî íå äàâ íî Åâ ðî ïåé ñêîå îá ùå ñòâî ïî ìó -
êî âèñ öè äî çó ïðåä ëî æè ëî âû äå ëÿòü ãðóï ïó äå òåé ïî ñëå
íåî íà òà ëü íî ãî ñêðè íèí ãà ñ íî âûì äèà ãíî çîì: íåîï ðå äå -
ëåí íûé äèà ãíîç ïðè ïî ëî æè òå ëü íîì íåî íà òà ëü íîì ñêðè -
íèí ãå íà ìó êî âèñ öè äîç (CFSPID) è âû ðà áî òà ëî íî âûå ðå -
êî ìåí äà öèè äëÿ íà áëþ äå íèÿ çà äàí íîé ãðóï ïîé äå òåé.
Â ðå êî ìåí äà öè ÿõ ïî ìó êî âèñ öè äî çó ÑØÀ (Cys tic Fib ro -
sis Fo un da ti on) äëÿ ýòîé ãðóï ïû äå òåé èñ ïî ëü çó åò ñÿ òåð -
ìèí CFTR-çà âè ñè ìûé ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì
(CFTR-re la ted me ta bo lic syn d ro me, CRMS).

Ðå êî ìåí äî âà íî ïî ñëå íåî íà òà ëü íî ãî ñêðè íèí ãà äå -
òåé ñ ïî ëî æè òå ëü íûì èì ìó íî ðå àê òèâ íûì òðèï ñè íî ãå -
íîì (ÈÐÒ) áåç êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé çà áî ëå âà íèÿ
ðàç äå ëÿòü íà äâå ãðóï ïû:

À — èìå þ ùèõ íîð ìà ëü íûå õëî ðè äû ïî òà
(<30 ììîëü/ë) è äâå ìó òà öèè â ãå íå CFTR, èç êî òî ðûõ,
ïî êðàé íåé ìå ðå, îä íà èìå åò «íå ÿñ íûå» ôå íî òè ïè ÷å -
ñêèå ïî ñëåä ñò âèÿ;

Â — èìå þ ùèõ ïîã ðà íè÷ íûå çíà ÷å íèÿ õëî ðè äîâ ïî òà
è îä íó èëè íè îä íîé ìó òà öèè â ãå íå CFTR.

Íà áëþ äå íèå çà äå òü ìè ñ äàí íûì äèà ãíî çîì îñó ùå ñò -
â ëÿ åò ñÿ â öåí ò ðàõ ÌÂ. Â âîç ðà ñ òå 2 ëåò èì ðå êî ìåí äî âà -
íî ïðî âå äå íèå ïî òî âîé ïðî áû, òàê êàê ó áî ëü øèí ñò âà èç 
íèõ ê 3 ãî äàì ìî ãóò ïî ÿ âè òü ñÿ êëè íè ÷å ñêèå ñèì ï òî ìû
ÌÂ [24, 25].

ÄÍÊ äèà ãíî ñ òè êà ïðè CFTR-ñâÿ çàííûõ íà ðó øå íèÿõ

Ïîä CFTR-ñâÿ çàí íû ìè íà ðó øå íè ÿ ìè (CFTR-re la ted 
di sor ders) ïðè íÿ òî ïî íè ìàòü êëè íè ÷å ñêèå ñî ñòî ÿ íèÿ,
àñ ñî öè è ðî âàí íûå ñ íà ðó øå íè åì ôóí ê öèè ãå íà CFTR,
íî ïðè ýòîì íå ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ïîë íî ñòüþ äèà ãíî ñ òè -
÷å ñêèì êðè òå ðè ÿì ÌÂ [22, 23, 26].

Ê òà êèì ñî ñòî ÿ íè ÿì îò íî ñÿò ñÿ äâó ñòî ðîí íåå âðîæ -
äåí íîå îò ñóò ñò âèå ñå ìÿ âû íî ñÿ ùèõ ïðî òî êîâ, ðå öè äè âè -
ðó þ ùèé îñòðûé èëè õðî íè ÷å ñêèé ïàí ê ðå à òèò, äèñ ñå ìè -
íè ðî âàí íûå áðîí õî ýê òà çû [23, 26]. Îáÿ çà òå ëü íûì óñëî -
âè åì ïî ñòà íîâ êè äèà ãíî çà ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ëè ÷èå õî òÿ áû îä -
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íîé èäåí òè ôè öè ðî âàí íîé ìó òà öèè â ãå íå CFTR [22].
Îä íà êî êëè íè ÷å ñêàÿ ïðàê òè êà ïî êà çû âà åò, ÷òî ïî÷ òè
ó 70—75% áî ëü íûõ ñ äèñ ñå ìè íè ðî âàí íû ìè áðîí õî ýê òà -
çà ìè äèà ãíî ñ òè ðó åò ñÿ ÌÂ, è íå ðåä êî áî ëü íîé ñ áåñ ïëî -
äè åì ïðè äî îá ñ ëå äî âà íèè îêà çû âà åò ñÿ áî ëü íûì ÌÂ.

Âû ñêà çà íî ïðåä ïî ëî æå íèå, ÷òî â îñíî âå ïà òî ôè çè î -
ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé ïðè CFTR-ñâÿ çàí íûõ íà ðó øå íè -
ÿõ ëå æèò íà ðó øå íèå áè êàð áî íàò íîé ïðî âî äè ìî ñòè êà -
íà ëà CFTR. Êà íàë CFTR îñó ùå ñò â ëÿ åò ïðî âå äå íèå íå
òî ëü êî èîíîâ õëî ðè äà (Cl-), íî è èîíîâ áè êàð áî íà òà
(HCO3

-). Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ïî êà çà íî, ÷òî áè êàð áî íàò -
íàÿ ïðî âî äè ìîñòü êà íà ëà CFTR ïî âû øà åò ñÿ ïî ñðåä ñò -
âîì WNK1-SPAK àê òè âà öèè [27]. Ïîë íîå íà ðó øå íèå
ôóí ê öèè CFTR êàê õëîð íî ãî êà íà ëà ïðè «òÿ æå ëûõ» ìó -
òà öè ÿõ ïðè âî äèò ê êëè íè ÷å ñêîé êàð òè íå ÌÂ. Ïðè òà êèõ 
ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òàõ, êàê R74Q, R75Q, R117H,
R170H, L967S, L997F, D1152H, S1235R, D1270N, ïðî âî -
äÿ ùèå ñâîé ñò âà CFTR äëÿ õëî ðè äîâ ñî õðà íÿ þò ñÿ. Îä íà -
êî íà ëè ÷èå ýòèõ âà ðè àí òîâ â ìî ëå êó ëå CFTR íà ðó øà åò
àê òè âà öè îí íûé ìå õà íèçì WNK1-SPAK, ÷òî ïðè âî äèò
ê ñå ëåê òèâ íî ìó íà ðó øå íèþ ôóí ê öèè CFTR êàê áè êàð -
áî íàò íî ãî êà íà ëà. Ïðè ýòîì ïî ðà æà þò ñÿ îð ãà íû, èñ -
ïîëü çó þ ùèå, êàê ïî ëà ãà þò, CFTR äëÿ ñåê ðå öèè áè êàð -
áî íà òà, ÷òî ïî âû øà åò ðèñê ðàç âè òèÿ ïàí ê ðå à òè òà, ñè íó -
ñè òà è ìóæ ñêî ãî áåñ ïëî äèÿ [27].

Ãå íå òè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè âðîæ äåí íî ãî äâó ñòî ðîí íå ãî 
îò ñóò ñò âèÿ ñå ìÿ âû íî ñÿ ùèõ ïðî òî êîâ (ÂÄÎÑÏ; CBAVD)

Îêî ëî 3% ñëó ÷à åâ áåñ ïëî äèÿ ó ìóæ ÷èí îáó ñëîâ ëå íî
íà ëè ÷è åì ÂÄÎÑÏ. Çà áî ëå âà å ìîñòü ÂÄÎÑÏ ñî ñòàâ ëÿ åò
ïðè áëè çè òå ëü íî 1:1000 ìóæ ÷èí. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî â áî -
ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ, èçî ëè ðî âàí íîå ÂÄÎÑÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ
àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íûì ãå íå òè ÷å ñêèì ðàñ ñòðîé ñò âîì,
ñâÿ çàí íûì ñ ìó òà öè ÿ ìè â ãå íå CFTR ñ ñî õðà íå íè åì
îñòà òî÷ íîé ôóí ê öèè áåë êà CFTR. Äëÿ ÂÄÎÑÏ õà ðàê -
òåð íî íî ñè òå ëü ñò âî â òðàíñ-ïî ëî æå íèè îä íîé «òÿ æå -
ëîé» è îä íîé «ìÿã êîé» ìó òà öèè èëè äâóõ «ìÿã êèõ» ìó òà -
öèé, à òàê æå «ìÿã êîé» ìó òà öèè è ìó òà öèè ñ í å îï ðå äå -
ëåí íîé êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòüþ èëè äâóõ ìó òà öèé
ñ í å îï ðå äå ëåí íîé êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòüþ [23].

Ó ìóæ ÷èí ñ ÂÄÎÑÏ â åâ ðî ïåé ñêèõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ íàè -
áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íû ìè ÿâ ëÿ þò ñÿ äâà êîì ïà óí ä íûõ
ãå òå ðî çè ãîò íûõ ãå íî òè ïà: ìó òà öèÿ F508del â òðàíñ ïî ëî -
æå íèè ñ âà ðè àí òîì IVS8-5T (28%) èëè ñ ìó òà öèåé R117H 
(6%). ×à ñ òî òà F508del ïðè ÂÄÎÑÏ âà ðü è ðó åò ñÿ îò 12 äî
33%. Âà ðè àíò IVS8-5T îá íà ðó æåí âî ìíî ãèõ ñëó ÷à ÿõ
ÂÄÎÑÏ äà æå â ïî ïó ëÿ öè ÿõ, ãäå ÌÂ âñòðå ÷à åò ñÿ ðåä êî.
×à ñ òî òà àë ëå ëÿ IVS8-5T ó ìóæ ÷èí ñ ÂÄÎÑÏ ñî ñòàâ ëÿ åò
25—40%, ÷òî â 5—8 ðàç âû øå, ÷åì â îá ùåé ïî ïó ëÿ öèè.
Ãå íî òèï, ãî ìî çè ãîò íûé ïî ýòî ìó àë ëå ëþ, ðàñ ïðî ñòðà íåí
ïðè ÂÄÎÑÏ. Äëÿ ÂÄÎÑÏ õà ðàê òåð íî ñî ÷å òà íèå ìó òà öèè 
R117H ñ àë ëå ëÿ ìè IVS8-5T è IVS8-7T â öèñ-ïî ëî æå íèè
(êîì ï ëåê ñ íûå àë ëå ëè — R117H-5Ò è R117H-7Ò). Êîì ï -
ëåê ñ íûé àë ëåëü R117H-5Ò ÷à ñ òî âñòðå ÷à åò ñÿ ó ïà öè åí òîâ
ñ ÌÂ, â òî âðåìÿ êàê àë ëåëü R117H-7Ò, êàê ïðà âè ëî, íå
ñâÿ çàí ñ ÌÂ. Ïî âòî ðû IVS8-TGn (IVS8-TG12 èëè TG13)

â öèñ-ïî ëî æå íèè ñ IVS8-5T òàê æå âñòðå ÷à þò ñÿ ïðè
ÂÄÎÑÏ. Ó ïà öè åí òîâ ñ ÂÄÎÑÏ áû ëè îá íà ðó æå íû êîì ï -
ëåê ñ íûå àë ëå ëè: G576A-R668C, D443Y-G576A-R668C,
R74W-V201M-D1270N è S1235R-IVS8-5T [23].

Ãåí CFTR 
è ðå öè äè âè ðó þ ùèé (èëè õðî íè ÷å ñêèé) ïàí ê ðå à òèò

Ïàí ê ðå à òèò ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëåí ìó òà öè ÿ ìè â ðÿ -
äå ãå íîâ è âñòðå ÷à òü ñÿ êàê ó ëþ äåé áåç ÌÂ, òàê è íà åãî
ôî íå. Ìó òà öèè â ãå íå CFTR âñòðå ÷à þò ñÿ ó 32—48% áî -
ëü íûõ ñ õðî íè ÷å ñêèì ïàí ê ðå à òè òîì ñ àóòî ñîì íî-ðå öåñ -
ñèâ íûé òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ è ó 10—15% áî ëü íûõ ÌÂ
ñ ñî õðàí íîé ôóí ê öèåé ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû. Áî ëü íûå 
ÌÂ ñ «ìÿã êè ìè» ìó òà öè ÿ ìè ÷à ùå èìå þò ïàí ê ðå à òèò.

Ïî ìè ìî ìó òà öèé â ãå íå CFTR ïðè ïàí ê ðå à òè òå
âñòðå ÷à þò ñÿ ìó òà öèè â ãå íàõ SPINK1 (èí ãè áè òîð ñå ðè -
íî âîé ïðî òå à çû, òèï Êà çàë 1; se ri ne pro te a se in hi bi tor,
Ka zal ty pe 1), PRSS1 (êà òè îí íûé òðèï ñè íî ãåí), A1AT

(a1-àí òè òðèï ñèí).

Ïðåä ïî ëà ãà þò âîç ìîæ íîñòü äè ãåí íî ãî íà ñëå äî âà íèÿ 
ïàí ê ðå à òè òà: ÷à ñ òî ó ïà öè åí òîâ ñ ïàí ê ðå à òè òîì îá íà ðó -
æè âà þò ãå òå ðî çè ãîò íîå íî ñè òå ëü ñò âî ìó òà öèé â ãå íàõ
CFTR è PRSS1 èëè SPINK1 ].

Ãåíå òè ÷åñêèé äèà ãíîç — ôàð ìà êî ãå íå òè ÷åñêàÿ òå ðà ïèÿ

Ïðå ïà ðà òû, äåé ñò âèå êî òî ðûõ íà ïðàâ ëå íî íà âîñ ñòà -
íîâ ëå íèå ôóí ê öèè áåë êà CFTR, íà çû âà þò ñÿ CFTR-ìî -
äó ëÿ òî ðà ìè è äå ëÿò ñÿ íà ãðóï ïû [29]:

=êîð ðåê òî ðû CFTR: öåëü — óâå ëè ÷èòü êî ëè ÷å ñò âî è 
äî ñòàâ êó áåë êà CFTR ê ïî âåð õ íî ñòè êëåò êè;

=ïî òåí öè à òî ðû CFTR: öåëü — óâå ëè ÷èòü àê òèâ -
íîñòü èîí íî ãî êà íà ëà CFTR, ðàñ ïî ëî æåí íî ãî íà ïî âåð -
õ íî ñòè êëåò êè;

=ïðå ïà ðà òû ñî ñâîé ñò âà ìè ìî äó ëÿ òî ðîâ è ïî òåí öè -
à òî ðîâ;

= âå ùå ñò âà, ñïî ñîá ñò âó þ ùèå «ïðî ÷è òû âà íèþ»
ñòîï-êî äî íîâ CFTR-mRNA è ïðåä îò âðà ùå íèþ ïðåæ äå -
âðå ìåí íîé òåð ìè íà öèè ñèí òå çà ìî ëå êó ëû áåë êà, èñ ïî -
ëü çó þò ñÿ ïðè ëå ÷å íèè ïà öè åí òîâ, èìå þ ùèõ íîí -
ñåíñ-ìó òà öèè (ìó òà öèè I êëàñ ñà).

Â ñâÿ çè ñ ìíî ãî îá ðà çè åì ìó òà öèé ãå íà CFTR è ðàç -
ëè÷ íû ìè èõ ïî ñëåä ñò âè ÿ ìè ðàç ðà áîò êà ýòè îò ðîï íîé è
ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé òå ðà ïèè, íà ïðàâ ëåí íîé íà âîñ ñòà íîâ -
ëå íèå ôóí ê öèè ãå íà, èç íà ÷à ëü íî áû ëà ñëîæ íîé çà äà ÷åé
è øëà ïî íå ñêî ëü êèì íà ïðàâ ëå íè ÿì:

1. Ïðå ïà ðà òû äëÿ íî ñè òå ëåé ìó òà öèé êëàñ ñà I;

2. Ïðå ïà ðà òû äëÿ íî ñè òå ëåé ìó òà öèé êëàñ ñà II è íàè -
áî ëåå ÷à ñ òî âñòðå ÷à þ ùåé ñÿ ìó òà öèè F508del;

3. Ïðå ïà ðà òû äëÿ íî ñè òå ëåé «ìÿã êèõ» ìó òà öèé;

4. Ïðå ïà ðà òû, ðà áî òà þ ùèå ïðè âñåõ êëàñ ñàõ ìó òà -
öèé.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èäóò èñ ñëå äî âà íèÿ (3 ôà çà) ïî òå -
ðà ïèè, íà ïðàâ ëåí íîé íà âîñ ñòà íîâ ëå íèå ôóí ê öèè áåë êà 
ïðè ìó òà öè ÿõ êëàñ ñà I (Àòà ëó ðåí (PTC124)). Óñïå õà óæå
óäà ëîñü äî áè òü ñÿ ïðè ðàç ðà áîò êå ïðå ïà ðà òîâ, íà ïðàâ -
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ëåí íûõ íà êîð ðåê öèþ ïî ñëåä ñò âèé îïðå äå ëåí íî ãî âè äà
ìó òà öèé II—V êëàñ ñîâ: ïî òåí öè à òî ðîâ è êîð ðåê òî ðîâ.
Ìè øå íüþ ïî òåí öè à òî ðîâ ÿâ ëÿ þò ñÿ ìî ëå êó ëû ìó òàí ò -
íî ãî áåë êà CFTR, ðàñ ïî ëà ãà þ ùè å ñÿ â àïè êà ëü íîé ìåì -
á ðà íå. Äåé ñò âèå ïî òåí öè à òî ðîâ íà ïðàâ ëå íî íà âîñ ñòà -
íîâ ëå íèå (àê òè âà öèþ) ôóí ê öèè èîí íî ãî êà íà ëà, îá ðà -
çî âàí íî ãî ìó òàí ò íûì áåë êîì CFTR (ìó òà öèè
III—IV êëàñ ñîâ). Ïåð âûì ïðå ïà ðà òîì ñòàë èâà êàô òîð
(Êà ëè äå êî, VX-770) êîì ïà íèè Ver tex Phar ma ce u ti cals In -
cor po ra ted. Ïðå ïà ðàò ïî ëó ÷èë îäîá ðå íèå FDA äëÿ ëå ÷å -
íèÿ äå òåé, áî ëü íûõ ÌÂ, ñòàð øå 2 ëåò è âçðîñ ëûõ, èìå þ -
ùèõ îä íó èç 10 ìó òà öèé: G551D, G1244E, G1349D,
G178R, G551S, S1251N, S1255P, S549N, S549R èëè
R117H. Êîð ðåê òî ðû — ëå êàð ñò âåí íûå ñðåä ñò âà, ïî çâî -
ëÿ þ ùèå ìó òàí ò íî ìó áåë êó CFTR ïðîé òè ÷å ðåç ñè ñ òå ìó
âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî êîí ò ðî ëÿ êà ÷å ñò âà è çà íÿòü ïðà âè ëü -
íîå ðàñ ïî ëî æå íèå íà àïè êà ëü íîé ìåì á ðà íå (ìó òà öèè
II êëàñ ñà) — 4-ôå íèë áó òè ðàò/ãå íè ñòèí; VX-809. Äëÿ òå -
ðà ïèè ïà öè åí òîâ ñî II êëàñ ñîì ìó òà öèé (ãå íî òèï
F508del/F508del) ðàç ðà áî òàí êîì áè íè ðî âàí íûé (êîð -
ðåê òîð + ïî òåí öè à òîð) ïðå ïà ðàò Îð êàì áè (V809 è
V770), îí ïî êà çàí ïà öè åí òàì ñòàð øå 12 ëåò. Èäóò èñ ñëå -
äî âà íèÿ ïî ñíè æå íèþ âîç ðà ñò íûõ îãðà íè ÷å íèé [7, 29].

Òà êèì îá ðà çîì, ðàç ðà áî òàí íûå ïðå ïà ðà òû ñòà ëè íî -
âûì øà ãîì â òå ðà ïèè ÌÂ è óâå ëè ÷å íèè êà ÷å ñò âà è ïðî -
äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè áî ëü íûõ. Èñ ñëå äî âà íèÿ â îá ëà ñ -
òè ýòè î ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé ôàð ìà êî òå ðà ïèè ÌÂ ïðî äîë -
æà þò ñÿ (http://in ves tors.vrtx.com).

Äðó ãèå ãå íû, ñâÿ çàí íûå ñ ðàç âè òè åì ÌÂ

Ó íå êî òî ðûõ ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ íå óäà åò ñÿ âû ÿ âèòü ìó -
òà öèè â ãå íå CFTR â îáî èõ àë ëå ëÿõ. Ýòî íà áëþ äà åò ñÿ
â 1—1,5% ñëó ÷à åâ ïðè ïîë íîé êëè íè ÷å ñêîé êàð òè íå çà -
áî ëå âà íèÿ.

×à ñ òè÷ íî ýòî ìî æåò áûòü îáú ÿñ íå íî òåì ôàê òîì, ÷òî 
â áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ ïðî âî äèò ñÿ èñ ñëå äî âà íèå ëèøü
êî äè ðó þ ùåé ÷à ñ òè ãå íà CFTR, è èíî ãäà òàê æå ñìåæ íûõ
ýê çîí-èí ò ðîí íûõ ó÷à ñò êîâ. Ìó òà öèè, ðàñ ïî ëî æåí íûå
â ðå ãó ëÿ òîð íûõ ó÷à ñò êàõ èí ò ðî íîâ è ïðî ìî òîð íûõ îá ëà -
ñ òÿõ ãå íà, â áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ íå èñ ñëå äó þò ñÿ è íå
àíà ëè çè ðó þò ñÿ. Ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü êðóï íûõ ñòðóê òóð -
íûõ èç ìå íå íèé ãå íà (äå ëå öèé è äóï ëè êà öèé) äî íà ñòî ÿ -
ùå ãî âðå ìå íè òàê æå íå èçó ÷å íà [2].

Íå îá õî äè ìî óïî ìÿ íóòü, ÷òî ÌÂ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ íå
òî ëü êî íà ðó øå íè åì ñåê ðå öèè õëî ðè äîâ, íî è ïî âû øåí -
íîé àá ñîð á öèåé íà òðèÿ â äû õà òå ëü íûõ ïó òÿõ. Òðàíñ ïîðò 
èîíîâ íà òðèÿ îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ÷å ðåç ÷óâ ñò âè òå ëü íûé
ê àìè ëî ðè äó íàò ðè å âûé êà íàë, ñî ñòî ÿ ùèé èç òðåõ ñóáú å -
äè íèö. Èç âå ñò íî, ÷òî ïî âû øåí íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ãå íà
Scnn1b, êî äè ðó þ ùå ãî îä íó èç ñóáú å äè íèö, ïðè âî äèò
ê ðàç âè òèþ ìó êî âèñ öè äî çî ïî äîá íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ â ëåã -
êèõ ó ìû øåé [31]. Ýòî ïî çâî ëÿ åò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî íà -
ðó øå íèÿ ãå íà SCNN1B ìî ãóò âû çû âàòü çà áî ëå âà íèå è
ó ëþ äåé. Ïî êðàé íåé ìå ðå ó äâóõ ïà öè åí òîâ ñ íå òè ïè÷ -
íûì ÌÂ, ó êî òî ðûõ íå èäåí òè ôè öè ðî âà íû ìó òà öèè

â êî äè ðó þ ùåé îá ëà ñ òè ãå íà CFTR, âû ÿâ ëå íû ôóí ê öè î -
íà ëü íî çíà ÷è ìûå ìó òà öèè â ãå íå SCNN1B [32]. Ãå íå òè -
÷å ñêèå ôàê òî ðû, ëå æà ùèå â îñíî âå äðó ãèõ ñëó ÷à åâ ÌÂ
áåç ìó òà öèé â ãå íå CFTR, îñòà þò ñÿ íå âû ÿñ íåí íû ìè [2].

Ãå íû-ìî äè ôè êà òî ðû

Ðàç ëè ÷èÿ â õà ðàê òå ðå òå ÷å íèÿ çà áî ëå âà íèÿ ó áî ëü íûõ
ñ îäè íà êî âûì ãå íî òè ïîì ïî ãå íó CFTR íà áëþ äà þò ñÿ êàê
ñðå äè íå ðîä ñò âåí íûõ èí äè âè äîâ, òàê è ìåæ äó ñèá ñà ìè,
èñ ïû òû âà þ ùè ìè ðàâ íîå âëè ÿ íèå òà êèõ ñðå äî âûõ ôàê òî -
ðîâ, êàê óñëî âèÿ ïðî æè âà íèÿ, ñî öè à ëü íî-ýêî íî ìè ÷å -
ñêèé ñòà òóñ, ìå òî äû ëå ÷å íèÿ. Â ìóëü òè öåí ò ðî âûõ èñ ñëå -
äî âà íè ÿõ Åâ ðî ïû è ÑØÀ âû ÿâ ëå íà äî ñòî âåð íî áî ëåå âû -
ñî êàÿ êîí êîð äàí ò íîñòü êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé (òÿ -
æåñòü áðîí õî ëå ãî÷ íî ãî ïðî öåñ ñà, ïî ðà æå íèå ïå ÷å íè, íà -
ëè ÷èå â àíà ìíå çå ìå êî íè å âî ãî èëå ó ñà è ñèí ä ðî ìà äè ñ òà -
ëü íîé èí òå ñòè íà ëü íîé îá ñòðóê öèè, íóò ðè òèâ íûé ñòà òóñ)
ó ìî íî çè ãîò íûõ áëèç íå öîâ ïî ñðàâ íå íèþ ñ äè çè ãîò íû ìè
è ïðî ñòî ñèá ñà ìè, à òàê æå çíà ÷è òå ëü íûé äèà ïà çîí âà ðè à -
áå ëü íî ñòè õà ðàê òå ðà òå ÷å íèÿ ÌÂ âíóò ðè ïàð ñèá ñîâ [7,
33]. Ïðè âå äåí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î âîç ìîæ íîì
âëè ÿ íèè íà ñïåêòð è òÿ æåñòü êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé
ÌÂ äðó ãèõ, â òîì ÷èñ ëå ãå íå òè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ, îò ëè÷ -
íûõ îò ãå íà CFTR. Ìî äè ôè öè ðó þ ùåå äåé ñò âèå ìî ãóò
îêà çû âàòü êàê ãå íû, ïðî äóê òû êî òî ðûõ ðå ãó ëè ðó þò ýê ñ ï -
ðåñ ñèþ, ôóí ê öèþ è óòè ëè çà öèþ áåë êà ÑFTR, òàê è ãå íû, 
ïðî äóê òû êî òî ðûõ ó÷à ñò âó þò â ïðî öåñ ñàõ, çà äåé ñò âî âàí -
íûõ â ïà òî ãå íå çå êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ÌÂ.

Â ðå çó ëü òà òå ïîë íî ãå íîì íî ãî àíà ëè çà àñ ñî öè à öèé
âû ÿâ ëå íû äâà êëà ñ òå ðà ãå íîâ, ðàñ ïî ëî æåí íûõ â ðå ãè î -
íàõ õðî ìî ñîì 11p13 (ãå íû APIP, EHF, ELF5, PDHX) è
20q13.2 (ãå íû CBLN4, MC3R, CASS4, CSTF1, AURKA),
ìî äó ëè ðó þ ùèõ òÿ æåñòü ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ ïðè ÌÂ; ïî -
êà çà íî, ÷òî ãå íû SLC26A9, SLC6A14, SLC9A3, SLC4A4,
MSRA, ADIPOR2 ÿâ ëÿ þò ñÿ ìî äè ôè êà òî ðà ìè ìå êî íè å âî -
ãî èëå ó ñà, à ãåí ARRDC3 — ðå ãó ëÿ òî ðîì ìàñ ñû òå ëà è
ýíåð ãî çàò ðàò ó ìóæ ÷èí; äëÿ ãå íîâ SLC26A9, CDKAL1,
CDKN2A/B è IGF2BP2 ïî êà çà íà àñ ñî öè à öèÿ ñ ÌÂ-çà âè -
ñè ìûì äèà áå òîì [33].

Â ðå çó ëü òà òå ïî èñ êà ãå íîâ-êàí äè äà òîâ âû ÿâ ëå íû àñ -
ñî öè à öèè ãå íà MNL2 ñî ñíè æå íè åì ôóí ê öèè ëåã êèõ
ïðè ÌÂ, ñ ðàí íèì ïî ðà æå íè åì P.aeru gi no sa è ïðî äîë æè -
òå ëü íî ñòüþ æèç íè; äëÿ ãå íîâ TGFB1, IFRD1, IL-8,
EDNRA ïî êà çà íà àñ ñî öè à öèÿ ñ òÿ æå ñòüþ ïî ðà æå íèÿ
ëåã êèõ; ãå íû CAPN10, TCF7L2 àñ ñî öè è ðî âà íû ñ ÌÂ-çà -
âè ñè ìûì äèà áå òîì, à ãå íû SERPINA1, SERPINA1 —
ñ ïî ðà æå íè åì ïå ÷å íè ïðè ÌÂ (öèð ðîç ñ ïîð òà ëü íîé ãè ïåð -
òåí çèåé) [33].

×à ñ òî òà è ðàñ ïðå äå ëå íèå ìó òà öèé

Â ïî ñòî ÿí íî îá íîâ ëÿ å ìîé áà çå äàí íûõ (http://www.ge -
net.sick kids.on.ca/cftr) Êîí ñîð öè ó ìà ïî ãå íå òè ÷å ñêî ìó àíà -
ëè çó ÌÂ (CFGAC) ïðåä ñòàâ ëå íî áî ëåå 2000 âà ðè àí òîâ
íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, âû ÿâ ëåí íûõ â ãå íå
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CFTR [1]. Òî ëü êî ÷àñòü èç íèõ íà ïðÿ ìóþ ñâÿ çà íà ñ ðàç âè -
òè åì çà áî ëå âà íèÿ [15; http://seqdb.med-gen.ru/].

Íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íîé ìó òà öèåé ãå íà CFTR

ÿâ ëÿ åò ñÿ F508del, ðà íåå îáî çíà ÷à å ìàÿ êàê DF508. Ïî
èìå þ ùèì ñÿ äàí íûì, åå ÷à ñ òî òà ñî ñòàâ ëÿ åò áî ëåå 65%
â îáú å äè íåí íîé ìè ðî âîé âû áîð êå îá ñëå äî âàí íûõ áî ëü -
íûõ ÌÂ. Â Åâ ðî ïå íà áëþ äà åò ñÿ ñíè æå íèå ÷à ñ òî òû ìó òà -
öèè F508del ñ ñå âå ðî-âîñ òî êà íà þãî-çà ïàä. Îêî ëî
20 ïðî ÷èõ ìó òà öèé âñòðå ÷à þò ñÿ â ìè ðî âîé âû áîð êå ñ ÷à -
ñ òî òîé âû øå 0,1%. Ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü îò äå ëü íûõ ìó òà -
öèé ìî æåò ñó ùå ñò âåí íî âà ðü è ðî âàòü â êîí ê ðåò íûõ ðå -
ãè î íàõ è ïî ïó ëÿ öè ÿõ, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò âè åì ýô ôåê òà
äðåé ôà ãå íîâ â ðàç ëè÷ íûõ ðå ëè ãè îç íûõ, ýò íè ÷å ñêèõ èëè 
ãåî ãðà ôè ÷å ñêèõ èçî ëÿ òàõ.

Â Ðîñ ñèè íàè áî ëåå ÷à ñ òîé ìó òà öèåé òàê æå ÿâ ëÿ åò ñÿ
F508del, ñî ñòàâ ëÿ þ ùàÿ îêî ëî 52% îò îá ùå ãî ÷èñ ëà ìó -
òàí ò íûõ àë ëå ëåé â îáú å äè íåí íîé âû áîð êå áî ëü íûõ ÌÂ.
Åå ÷à ñ òî òà âà ðü è ðó åò îò 40 äî 60% â ðàç íûõ ðå ãè î íàõ.
Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè ó ðîñ ñèé ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ
âû ÿâ ëå íî 120 ðàç ëè÷ íûõ ìó òàí ò íûõ àë ëå ëåé ãå íà CFTR
(òàáë. 1), áî ëü øèí ñò âî èç êî òî ðûõ ÿâ ëÿ þò ñÿ âå ñü ìà ðåä -
êè ìè [34]. Äå ñÿòü íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ ìó òà öèé ó ðîñ ñèé -
ñêèõ áî ëü íûõ ñî ñòàâ ëÿ þò 71,08% îò âñåõ ìó òàí ò íûõ àë -
ëå ëåé. Äâå ìó òà öèè áû ëè îïðå äå ëå íû ó 69,3% îò ÷èñ ëà
áî ëü íûõ, ó êî òî ðûõ ïðî âî äè ëîñü ãå íå òè ÷å ñêîå èñ ñëå äî -
âà íèå, îä íà — ó 23,4%, íè îä íîé ìó òà öèè íå óäà ëîñü âû -
ÿ âèòü ó 7,3% áî ëü íûõ [34].

Ïðè âå äåí íûå â òàáë. 1 äàí íûå äà þò îá ùåå è íå -
ñêîëü êî ñìå ùåí íîå ïðåä ñòàâ ëå íèå î ðàç íî îá ðà çèè è ÷à -
ñ òî òå ìó òà öèé ó ðîñ ñèé ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ, ÷òî ñâÿ çà -
íî ñ ðÿ äîì îñî áåí íî ñòåé ïðî âå äå íèÿ òå ñ òè ðî âà íèÿ:

=ÄÍÊ-òå ñ òè ðî âà íèå íå ÿâ ëÿ åò ñÿ îáÿ çà òå ëü íûì ýòà -
ïîì ïðè äèà ãíî ñ òè êå ÌÂ, â òîì ÷èñ ëå è â õî äå íåî íà òà -
ëü íî ãî ñêðè íèí ãà â Ðîñ ñèè, è âû ïîë íÿ åò ñÿ ïî æå ëà íèþ
ðî äè òå ëåé ðå áåí êà. Ïî ý òî ìó âî ìíî ãèõ ðå ãè î íàõ îá ñëå -
äî âà íû íå âñå áî ëü íûå ñ óñòà íîâ ëåí íûì äèà ãíî çîì;

=ÄÍÊ-òå ñ òè ðî âà íèå áî ëü øåé ÷à ñ òè ïà öè åí òîâ âû -
ïîë íÿ ëîñü íà ïà íå ëÿõ, âêëþ ÷à þ ùèõ îãðà íè ÷åí íûé
ñïåêòð ìó òà öèé (îò 11—16 äî 30 ìó òà öèé);

= â ðÿ äå ñëó ÷à åâ ó ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ íå óäà åò ñÿ îá íà -
ðó æèòü äâóõ ìó òà öèé, ÷òî ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî ñ èõ îò -
ñóò ñò âè åì â ñòàí äàð ò íûõ òåñò-ñè ñ òå ìàõ, íå ñî âåð øåí ñò -
âîì àë ãî ðèò ìîâ ÄÍÊ-òå ñ òè ðî âà íèÿ, ñ ñó ùå ñò âî âà íè åì
íå èç âå ñò íûõ ðà íåå ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ, àòè ïè÷ íûõ
ñëó ÷à åâ ÌÂ èëè ÌÂ-ïî äîá íûõ ñî ñòî ÿ íèé, ñâÿ çàí íûõ
ñ íà ðó øå íè åì ðà áî òû èíûõ ãå íîâ.

Íà îñíî âà íèè ñâå äå íèé îá ýïè äå ìè î ëî ãè ÷å ñêîé ãå -
íå òè êå ÌÂ ìîæ íî ñäå ëàòü ñëå äó þ ùèå ïðåä ïî ëî æå íèÿ:

= ÷à ñ òî òà è ñïåêòð ìó òà öèé, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ðàç -
âè òè åì ÌÂ, âà ðü è ðó þò â çà âè ñè ìî ñòè îò ðå ãè î íà ïðî -
æè âà íèÿ è ýò íè ÷å ñêîé ïðè íàä ëåæ íî ñòè îá ñëå äó å ìûõ
ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ;

= îò ñóò ñò âó þò ðå ïðå çåí òà òèâ íûå ñâå äå íèÿ î ñïåê ò ðå
è ÷à ñ òî òàõ ìó òà öèé â ãå íå CFTR äëÿ âñåé ðîñ ñèé ñêîé
ïî ïó ëÿ öèè è ðÿ äà ðå ãè î íîâ.

Äëÿ ðàñ ÷å òà âêëà äà îò äå ëü íûõ ìó òà öèé è èõ ñâÿ çè
ñ ðàç âè òè åì çà áî ëå âà íèÿ íå îá õî äè ìî ïðî äîë æèòü ðà áî -
òó ïî ñî çäà íèþ îá ùå ðîñ ñèé ñêî ãî ðå ãè ñò ðà ïà öè åí òîâ
ñ ÌÂ ñ âíå ñå íè åì â íå ãî èí ôîð ìà öèè î ðå çó ëü òà òàõ ìî -
ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ âñåõ äèà ãíî ñ òè -
ðî âàí íûõ ïà öè åí òîâ âíå çà âè ñè ìî ñòè îò ôîð ìû ïðî ÿâ -
ëå íèÿ, âîç ðà ñ òà ìà íè ôå ñòà öèè è ðå ãè î íà ïðî æè âà íèÿ.

Ýò íè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè ñïåê ò ðà ìó òà öèé â ãå íå CFTR
ó ðîññèéñêèõ áî ëü íûõ ÌÂ

Ñïåêòð è îò íî ñè òå ëü íûå ÷à ñ òî òû ìó òà öèé ãå íà CFTR
ìî ãóò ñó ùå ñò âåí íî âà ðü è ðî âàòü íå òî ëü êî â ðàç íûõ îá -
ñëå äó å ìûõ ðå ãè î íàõ, íî è â ðàç íûõ ýò íè ÷å ñêèõ ãðóï ïàõ.
Â íå äàâ íî ïðî âå äåí íîé ðà áî òå, â êî òî ðîé èñ ñëå äî âà íû
áî ëü íûå ÌÂ èç Ðåñ ïóá ëè êè ×ó âà øèè [35], ïî êà çà íî, ÷òî 
ïðå âà ëè ðó þ ùåé ïî ÷à ñ òî òå ìó òà öèåé ó ÷ó âàø ñêèõ ïà öè -
åí òîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ ìó òà öèÿ E92K, ðà íåå îá íà ðó æè âà å ìàÿ
â ñòðà íàõ þãî-âîñ òî÷ íî ãî Ñðå äè çåì íî ìî ðüÿ, â ÷à ñò íî -
ñòè, â Òóð öèè [26, 36]. Ìó òà öèÿ E92K îá íà ðó æå íà íà
55,6% ìó òàí ò íûõ õðî ìî ñîì (20/36) ó 18 îá ñëå äî âàí íûõ
÷ó âàø ñêèõ ïà öè åí òîâ, òîã äà êàê îò íî ñè òå ëü íàÿ äî ëÿ ìó -
òà öèè F508del ñî ñòà âè ëà 25% (9/36). Àíà ëèç çäî ðî âûõ
èí äè âè äîâ ïî êà çàë, ÷òî ãå òå ðî çè ãîò íûì íî ñè òå ëåì ìó -
òà öèè E92K ÿâ ëÿ åò ñÿ êàæ äûé 68-é æè òåëü ×ó âà øèè
(5/343, ò.å. 1:68), à ìó òà öèè F508del — êàæ äûé 86-é [35].
Ìó òà öèÿ E92K âñòðå ÷à åò ñÿ ó ïà öè åí òîâ èç ðàç íûõ ïî ïó -
ëÿ öèé Âîë ãî-Óðà ëü ñêî ãî ðå ãè î íà (×ó âà øèÿ — 53,19%,
Óä ìóð òèÿ — 6,76%, Òà òàð ñòàí — 2,38%, Áàø êè ðèÿ —
1,37%, Ñà ìàð ñêàÿ îá ëàñòü — 3,06%, Ïåð ì ñêèé êðàé —
0,75%, Îðåí áóð ã ñêàÿ îá ëàñòü — 1,96%), â Õàí òû-Ìàí -
ñèé ñêîì ÀÎ — 3,85%, à òàê æå âî ìíî ãèõ äðó ãèõ ðå ãè î -
íàõ ÐÔ [34]. Âû ñî êàÿ äî ëÿ ìó òà öèè E92K ó ÷ó âà øåé, âå -
ðî ÿò íî, îáú ÿñ íÿ åò ñÿ ýô ôåê òîì îñíî âà òå ëÿ è ïðî õîæ äå -
íè åì ïî ïó ëÿ öèè ÷ó âà øåé ÷å ðåç «áó òû ëî÷ íîå ãîð ëûø êî» 
â XIV âå êå.

Ìó òà öèÿ W1282X âñòðå ÷à åò ñÿ â ðàç íûõ ðå ãè î íàõ ìè -
ðà. Ïðåä ïî ëà ãà þò, ÷òî ìó òà öèÿ W1282X ïðî è çîø ëà â ðå -
çó ëü òà òå åäè íè÷ íî ãî ìó òà öè îí íî ãî ñî áû òèÿ â ïî ïó ëÿ -
öèè áëèæ íå âî ñòî÷ íûõ åâ ðå åâ äî èõ ïå ðå ñå ëå íèÿ â Åâ ðî -
ïó. Íàè áî ëü øåé âå ëè ÷è íû åå ÷à ñ òî òà äî ñòè ãà åò â ïî ïó -
ëÿ öèè åâ ðå åâ-àø êå íà çè Èç ðà è ëÿ (äî 50% ìó òàí ò íûõ àë -
ëå ëåé ó áî ëü íûõ ñ ÌÂ). Ðàñ ïðî ñòðà íå íèå ìó òà öèè
W1282X â äðó ãèõ ðå ãè î íàõ Åâ ðî ïû è ìè ðà ñâÿ çû âà þò
ñ ðàñ ñå ëå íè åì åâ ðå åâ-àø êå íà çè. Îò íî ñè òå ëü íî âû ñî êàÿ
äî ëÿ ýòîé ìó òà öèè íà áëþ äà åò ñÿ â ðå ãè î íàõ ñ âû ñî êèì
óðîâ íåì óð áà íè ñòè ÷å ñêî ãî íà ñå ëå íèÿ. Àíà ëî ãè÷ íóþ
òåí äåí öèþ ìîæ íî íà áëþ äàòü è â Ðîñ ñèè: â Ìî ñê âå —
2,93%, Ñìî ëåí ñêå — 2,94%, Íî âî ñè áèð ñêå — 2,56%, Êå -
ìå ðîâ ñêîé îá ëà ñ òè — 2,17% [34]. Èí òå ðåñ íûì ôàê òîì
ÿâ ëÿ åò ñÿ íå äàâ íî îá íà ðó æåí íàÿ âû ñî êàÿ äî ëÿ ìó òà öèè
W1282X ó áî ëü íûõ ÌÂ êà ðà ÷à åâ öåâ (18 èç 20 àë ëå ëåé,
90%). ×à ñ òî òà ìó òà öèè W1282X â âû áîð êå çäî ðî âûõ êà -
ðà ÷à åâ öåâ èç Êà ðà ÷à å âî-×åð êåñ ñèè ñî ñòà âè ëà 1,8%
(6/660 õðî ìî ñîì). Ïðî íèê íî âå íèå ìó òà öèè W1282X íà
Âîñ òî÷ íûé Êàâ êàç ìîæ íî ñâÿ çàòü ñ ìèã ðà öèåé åâ ðå åâ èç 
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Âè çàí òèè ÷å ðåç ñå âåð íîå Ïðè ÷åð íî ìî ðüå èëè Ãðó çèþ
â ðàí íåì ñðåä íå âå êî âüå, èëè ÷å ðåç Ïåð ñèþ èëè Èðàí
â ïîçä íåì ñðåä íå âå êî âüå. Âû ñî êóþ äî ëþ ìó òà öèè
W1282X â ýòîé ïî ïó ëÿ öèè ìîæ íî îáú ÿñ íèòü ýô ôåê òîì
îñíî âà òå ëÿ [37]. Êðî ìå «óð áà íè ñòè ÷å ñêîé» ïðè âÿ çàí íî -

ñòè òàê æå î÷å âè äåí âåê òîð ðàñ ïðî ñòðà íå íèÿ ìó òà öèè
W1282X ñ þãà íà ñå âåð ñ ìàê ñè ìà ëü íîé êîí öåí ò ðà öèåé
â êàâ êàç ñêèõ ðåñ ïóá ëè êàõ (â ÷à ñò íî ñòè â Êà ðà ÷à å -
âî-×åð êåñ ñèè) è ìè íè ìà ëü íîé âñòðå ÷à å ìî ñòüþ â ðå ãè î -
íàõ ñå âåð íåå Ìî ñê âû.
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Òàá ëè öà 1
Àë ëå ëü íàÿ ÷à ñ òî òà ìó òà öèé ìó êî âèñ öè äî çà â ÐÔ (ðå ãèñòð 2014 ã.)

¹ Ìó òà öèÿ ×à ñ òî òà, % ¹ Ìó òà öèÿ ×à ñ òî òà, % ¹ Ìó òà öèÿ ×à ñ òî òà, %

1 F508del 51,53 42 604in sA 0,08 83 Q290X 0,03

2 CFTRde le2,3 5,93 43 624delT 0,05 84 L864R 0,03

3 E92K 2,62 44 I506T 0,05 85 Q359K-T360K 0,03

4 3849+10kbC>T 2,14 45 A96E 0,05 86 2790-2A>G 0,03

5 2184in sA 1,80 46 3859delC 0,05 87 E403D 0,03

6 W1282X 1,80 47 1716+1G>A 0,05 88 F1078I 0,03

7 2143delT 1,69 48 2184de lA 0,05 89 4095+1G>T 0,03

8 N1303K 1,43 49 Y84X 0,05 90 S549N 0,03

9 G542X 1,16 50 1898+2T>C 0,05 91 Y569D 0,03

10 1677del TA 0,98 51 D579Y 0,05 92 Q1476X 0,03

11 L138ins 0,95 52 E217G 0,05 93 P205S 0,03

12 R334W 0,85 53 Q493R 0,05 94 583delC 0,03

13 394delTT 0,85 54 4022insT 0,05 95 CFTRde le1-11 0,03

14 3821delT 0,45 55 CFTRde le8 0,05 96 CFTRde le 12-13,16 0,03

15 2789+5G>A 0,37 56 Y569H 0,05 97 W496X 0,03

16 S466X* 0,37 57 4382de lA 0,05 98 324delC 0,03

17 S1196X 0,37 58 1898+1G>C 0,05 99 P988R 0,03

18 3272-16T>A 0,34 59 Q98R 0,05 100 1525-1G>A 0,03

19 W1282R 0,29 60 3321delG 0,03 101 K1468R 0,03

20 3944delGT 0,21 61 I1226R 0,03 102 574de lA 0,03

21 3849G>A 0,19 62 R1158X 0,03 103 1717-1G>A 0,03

22 712-1G>T 0,19 63 A141D 0,03 104 1898+3A>G 0,03

23 621+1G>T 0,19 64 4005+1G>A 0,03 105 2043delG 0,03

24 R553X 0,16 65 A120T 0,03 106 R851X 0,03

25 1367del5 0,16 66 2118del4 0,03 107 CFTRde le 19-22 0,03

26 4015de lA 0,13 67 CFTRde le2 0,03 108 2183AA>G 0,03

27 G85E 0,13 68 R1066H 0,03 109 D572N 0,03

28 W1310X 0,13 69 2114delT 0,03 110 175delC 0,03

29 S1159P 0,13 70 3272-26A>G 0,03 111 G480S 0,03

30 R347P 0,13 71 4025delG 0,03 112 4374+1G>A 0,03

31 CFTRdup 6b-10 0,11 72 L812X 0,03 113 G461E 0,03

32 S945L 0,11 73 3457de lA 0,03 114 3272-11A>G 0,03

33 R1066C 0,11 74 4005+1G>T 0,03 115 1248+1G>A 0,03

34 1898+1G>A 0,08 75 T604I 0,03 116 1366delG 0,03

35 R1162X 0,08 76 c.3532-3535dup 0,03 117 1725delT 0,03

36 S1159F 0,08 77 1027delG 0,03 118 K598ins 0,03

37 L1335P 0,08 78 W401X 0,03 119 1812-1G>C 0,03

38 R785X 0,08 79 R75X 0,03 120 Y1032C 0,03

39 R117H 0,08 80 R709X 0,03

40 4428in s GA 0,08 81 G551D 0,03

41 D1152H 0,08 82 W19G 0,03



Ìó òà öèþ 394delTT íà çû âà þò «íîð äè ÷å ñêîé» («ñå âåð -

íîé») ìó òà öèåé, îíà ðàñ ïðî ñòðà íå íà ñ âû ñî êîé ÷à ñ òî òîé

â ñòðà íàõ, ðàñ ïî ëî æåí íûõ ïî ïî áå ðå æüþ Áàë òèé ñêî ãî ìî -

ðÿ è ñâÿ çàí íûõ ñ íèì ðå÷ íûõ ïó òåé (â Øâå öèè, Íîð âå ãèè,

Äà íèè, Ôèí ëÿí äèè, Ýñ òî íèè, Ðîñ ñèè è ò.ä.). Â Ðîñ ñèè ýòà

ìó òà öèÿ îá íà ðó æå íà òàê æå â ðå ãè î íàõ ïðî æè âà íèÿ òþð êî -

ÿ çû÷ íûõ íà ðî äîâ, â ýò íî ãå íå çå êî òî ðûõ ïðî ñëå æè âà åò ñÿ

óã ðî-ôèí ñêèé ýëå ìåíò (Òà òàð ñòàí — 1,59%, Áàø êè ðèÿ —
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Òàá ëè öà 2
Ñïåêòð ìó òà öèé â ãå íå CFTR â ýò íè ÷å ñêèõ ãðóï ïàõ áî ëü íûõ ìó êî âèñ öè äî çîì ÐÔ

Ìó òà öèÿ Ýò íî ñû

F508del ×å ÷åí öû (3/36)
Îñå òè íû (1/4)

Äà ãå ñòàí öû (7/18)
Àð ìÿ íå (7/26)
×åð êå ñû (1/2)
Òà òà ðû (27/60)
Áàø êè ðû (2/3)
Ãðó çè íû (4/16)
Êàë ìû êè (1/2)

1677del TA ×å ÷åí öû (21/36)
Èí ãó øè (4/4)

Äà ãå ñòàí öû (1/18)
Àð ìÿ íå (4/26)
Ãðó çè íû (3/16)

W1282X ×å ÷åí öû (1/36)
Îñå òè íû (1/4)

Êà ðà ÷à åâ öû (18/20; 90%)
Òà òà ðû (2/60)

Åâ ðåè-àø êå íà çû (30—50%)1

G542X Àð ìÿ íå (6/26)
Òà òà ðû (1/60)

R334W ×å ÷åí öû (1/36)
Ãðå êè (1/2)

E92K ×ó âà øè (20/36; 55,6%)2

×å ÷åí öû (1/36)
Òà òà ðû (2/60)
Áàø êè ðû (1/3)

R347P Äà ãå ñòàí öû (1/18)

R117H Äà ãå ñòàí öû (1/18)

A96E (c.287C>A) Äà ãå ñòàí öû (3/18)

S1159F Äà ãå ñòàí öû (2/18)

c.1262delC (p.Thr421IlefsX21) Äà ãå ñòàí öû (1/18)

CFTRde le2,3(21kb) Àð ìÿ íå (1/26)
Òà òà ðû (2/60)
Ãðó çè íû (1/16)

2184in sA Àð ìÿ íå (1/26)

c.3084_3088de lin sATG Îñå òè íû (2/4)

R1066C Êà ðà ÷à åâ öû (1/20)

R709X Êà ðà ÷à åâ öû (1/20)

394delTT Òà òà ðû (2/60)

3849+10kbC>T Òà òà ðû (2/60)
Ãðó çè íû (1/16)

3821delT Òà òà ðû (1/60)

N1303K Òà òà ðû (1/60)

S466X(TGA)-R1070Q Òà òà ðû (1/60)

2789+5G>A Òà òà ðû (1/60)

c.1725delT (p.Phe575Le ufsX4) Êàë ìû êè (1/2)

I506T Èðàí öû (2/2)

Ïðè ìå ÷à íèå. 1 — [34]; 2 — [35].



1,37%, Íè æå ãî ðîä ñêàÿ îáë. — 1,41%, Îðåí áóð ã ñêàÿ îáë. —
1,96%, Ñà ìàð ñêàÿ îá ëàñòü — 1,02%) [34].

Ìó òà öèÿ 1677del TA, âïåð âûå îá íà ðó æåí íàÿ ó ãðó -
çèí ñêèõ ïà öè åí òîâ [26, 38], ðàñ ïðî ñòðà íå íà íà Êàâ êà çå
ñðå äè ïà öè åí òîâ, îò íî ñÿ ùèõ ñÿ è ê äðó ãèì ýò íè ÷å ñêèì
ãðóï ïàì: ó ÷å ÷åí öåâ, èí ãó øåé, àð ìÿí è äð. (òàáë. 2).

Â íå áî ëü øîé ãðóï ïå ïà öè åí òîâ èç Äà ãå ñòà íà íå îä íî -
êðàò íî âû ÿâ ëå íû ìó òà öèè: A96E, S1159F, R1066C,
1248+1G>A (ïî ñëåä íÿÿ ìó òà öèÿ òàê æå îä íî êðàò íî
âñòðå òè ëàñü ó îñå òè íà).

Â ÍÈÈ ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè, Òîì ñêèé ÍÈÌÖ (ã.
Òîìñê) ñè ñ òå ìà òè ÷å ñêè ïðî âî äèò ñÿ àíà ëèç ñïåê ò ðà ìó -
òà öèé ãå íà CFTR ó áî ëü íûõ ÌÂ èç ñè áèð ñêî ãî ðå ãè î íà
(ñðå äè îá ñëå äî âàí íûõ ïà öè åí òîâ ïðå îá ëà äà þò ðóñ ñêèå). 
Ïî ìè ìî îñíîâ íî ãî íàè áî ëåå ÷à ñ òî ãî ãåí íî ãî äå ôåê òà
F508del ñëå äó þ ùèå ìó òà öèè âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ñ ÷à ñ òî òîé
>4%: CFTRde le2,3(21kb), E92K, 2184in sA, R1066C; ñ ÷à ñ -
òî òîé >2%: G542X, 3849+10kbC>T, R1162X, 2143delT,
L138ins, E217G, è ôóí ê öè î íà ëü íî çíà ÷è ìûé âà ðè àíò 5T 

(IVS8-5T); ñ ÷à ñ òî òîé ~1%: 2184de lA, 394delTT, W1282X,
N1303K, R347P, R553X, 3821delT, R117C, Y569C,
3791delC, 2789+5G>A, L1335P, 4015de lA, 4040de lA,
W1310X, R1158X, 1898+1G>C, 1898+1G>A, 1898+2T>C, 
S1196X, G228R, Q98R, 3944delGT, I148T, 4382de lA è
êðóï íûå âíóò ðè ãåí íûå äå ëå öèè/äóï ëè êà öèè. Îõà ðàê òå -
ðè çî âà íû ìó òà öèè ó ïðåä ñòà âè òå ëåé êî ðåí íûõ íà ðîä íî -
ñòåé Ñè áè ðè (áó ðÿ òû, õà êà ñû, òó âèí öû, àë òàé öû).
Ñïåêòð îïðå äåë¸ííûõ ó íèõ ìó òà öèé: F508del, c.650A>G 
(E217G), R1066C, R1162X, c.293A>G (Q98R), c.682G>C
(G228R); äâå ïî ñëåä íèå — íî âûå ìó òà öèè [39].

Ïîä õîä ê ãå íå òè ÷å ñêî ìó òå ñ òè ðî âà íèþ

Ïî ðå êî ìåí äà öè ÿì Åâ ðî ïåé ñêî ãî Êîí ñåí ñó ñà ïî ÌÂ
[2] äëÿ îáåñ ïå ÷å íèÿ âû ñî êîé ýô ôåê òèâ íî ñòè äèà ãíî ñ òè -
÷å ñêèé ìå òîä äîë æåí îáåñ ïå ÷è âàòü âû ÿâ ëå íèå, ïî êðàé -
íåé ìå ðå, îä íîé êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìîé ìó òà öèè â ãå íå
CFTR íå ìå íåå ÷åì ó 90% áî ëü íûõ ÌÂ. Ïðè ÄÍÊ-äèà -
ãíî ñ òè êå íå îá õî äè ìî îáåñ ïå ÷è âàòü êà ÷å ñò âåí íîå è äî -
ñòî âåð íîå îá íà ðó æå íèå ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ â èñ ñëå -
äó å ìîé ïî ïó ëÿ öèè/ðå ãè î íå. Èñ ïî ëü çî âà íèå â õî äå òå ñ òè -
ðî âà íèÿ îãðà íè ÷åí íî ãî íà áî ðà ìó òà öèé ìî æåò ïðè âå ñ òè
ê âîç íèê íî âå íèþ ðÿ äà ïðîá ëåì, ñâÿ çàí íûõ ñ íå âû ñî êîé
äèà ãíî ñ òè ÷å ñêîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ òà êî ãî ïîä õî äà â ãå -
íå òè ÷å ñêè ãå òå ðî ãåí íûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ, è íå îá õî äè ìî ñòè
ðàç ðà áîò êè ñïå öè ôè ÷å ñêèõ äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ ïà íå ëåé,
âêëþ ÷à þ ùèõ ðàñ øè ðåí íûé ñïåêòð ìó òà öèé.

Äëÿ îáåñ ïå ÷å íèÿ äî ñòî âåð íî ñòè ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî -
äè ìûõ èñ ñëå äî âà íèé ñëå äó åò ðàç ðà áî òàòü àë ãî ðèòì è
ñòàí äàð òû ïðî âå äå íèÿ ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ -
òè ðî âà íèÿ è èñ ïî ëü çî âàòü ëèøü òå äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèå ìå -
òî äû è íà áî ðû ðå à ãåí òîâ, êî òî ðûå ïðî øëè íå îá õî äè -
ìûå êëè íè ÷å ñêèå èñ ïû òà íèÿ è èìå þò ïîä òâåð æ äåí íûå
â ðàì êàõ òå ñ òè ðî âà íèÿ íà äî ñòî âåð íîé âû áîð êå îá ðàç -
öîâ èç ðîñ ñèé ñêîé ïî ïó ëÿ öèè äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèå è àíà ëè -
òè ÷å ñêèå õà ðàê òå ðè ñòè êè

Òàê æå íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü âàæ íîñòü ñî çäà íèÿ è âå -
äå íèÿ ðå ãè ñò ðà ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ ñ îáÿ çà òå ëü íûì âíå ñå -
íè åì â íå ãî èí ôîð ìà öèè îá îïðå äå ëåí íîì ãå íî òè ïå
ñ öå ëüþ ðàç ðà áîò êè áî ëåå îï òè ìà ëü íûõ äèà ãíî ñ òè ÷å -
ñêèõ ïà íå ëåé äëÿ êîí ê ðåò íûõ ðå ãè î íîâ.

Ïà íå ëè ìó òà öèé ãå íà CFTR, 
èñ ïî ëü çó å ìûå â Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè

1. Â ëà áî ðà òî ðèè ãå íå òè ÷å ñêîé ýïè äå ìè î ëî ãèè
ÔÃÁÍÓ «ÌÃÍÖ» (www.med-gen.ru) ìå òî äîì ãå òå ðî äóï -
ëåê ñ íî ãî è ðå ñò ðèê öè îí íî ãî àíà ëè çà ïðî âî äèò ñÿ òå ñ òè -
ðî âà íèå ïà íå ëè 32 ÷à ñ òûõ ìó òà öèé: CFTRde le2,3(21kb),
G85E,394delTT, R117H, E92K, A96X,L138ins, 604in -
sA,621+1G>T, R334W, R347P, S466X(TGA), I507del,
F508del, 1677del TA, 1717-1G>A,G542X, G551D, R553X,
2143delT, 2183AA>G, 2184in sA, 2789+5G>A,
3272-16T>A, S1159P(F), S1196X, 3667in s T CAA, 3821delT, 
3849+10kbC>T, W1282X, W1282R,3 944delGT, N1303K.

Âû áîð ìó òà öèé F508del, G542X, G551D, R553X,
N1303K, W1282X, R334W, 3849+10kbC>T, 621+1G>T,
R117H, 1717-1G>A îáó ñëîâ ëåí èõ âû ñî êîé (áî ëåå 0,5%)
÷à ñ òî òîé â ìè ðî âîé âû áîð êå [26, 40]. Ìó òà öèè I507del,
394delTT, G85E, R347P, 2789+5G>A áû ëè âêëþ ÷å íû â ïà -
íåëü íà îñíî âà íèè èõ âû ñî êîé ÷à ñ òî òû â ðÿ äå ïî ïó ëÿ öèé
Åâ ðî ïû [36]. Îñòà ëü íûå ìó òà öèè âêëþ ÷å íû â ïà íåëü íà
îñíî âà íèè ñîá ñò âåí íûõ èñ ñëå äî âà íèé ÔÃÁÍÓ «ÌÃÍÖ» è 
ðå çó ëü òà òîâ, ïî ëó ÷åí íûõ èñ ñëå äî âà òå ëÿ ìè èç äðó ãèõ ðå ãè -
î íîâ Ðîñ ñèè [35, 37, 38, 41, 42; 43, 44, 45, 46].

Èñ ïî ëü çî âà íèå äàí íîé ïà íå ëè ìó òà öèé ïî çâî ëÿ åò
âû ÿ âèòü äî 80% ìó òàí ò íûõ àë ëå ëåé ãå íà CFTR: àíà ëèç
ïðî âå äåí â âû áîð êå, âêëþ ÷àâ øåé áî ëåå 1000 ðîñ ñèé -
ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ òî÷ íî óñòà íîâ ëåí íûì äèà ãíî çîì ÌÂ.

2. Â ÍÈÈ ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè, Òîì ñêèé ÍÈÌÖ
(www.med ge ne tics.ru) îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ òå ñ òè ðî âà íèå ãðóï ïû 
÷à ñ òûõ äëÿ áî ëü íûõ ÌÂ èç ñè áèð ñêî ãî ðå ãè î íà ìó òà öèé
ãå íà CFTR: F508del, I507del, 1677del TA, CFTRde -
le2,3(21kb), E92K, 3849+10kbC>T, R334W, R347P, G551D,
R553X, G542X, 2143delT, 2184in sA, 394delTT, 306del TA GA, 
3821delT, L138ins, N1303K, W1282X, 3944delGT, 2176insC,
2183de lAA, 2183AA>G. Åñ ëè â ðàì êàõ òå ñ òè ðî âà íèÿ óêà -
çàí íîé ïà íå ëè ìó òà öèÿ íå îá íà ðó æå íà, âû ïîë íÿ åò ñÿ òå ñ -
òè ðî âà íèå ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êîì ìåð ÷å ñêî ãî íà áî ðà «Elu -
ci ge ne CF-EU2v1» (ôèð ìà «Gen-Pro be», ÑØÀ) íà 50 ÷à ñ -
òûõ åâ ðî ïåé ñêèõ ìó òà öèé [39].

3. Êîì ïà íèåé Ïàð ñåê Ëàá (Ñàíêò-Ïå òåð áóðã)
(www.par seq.pro) ðàç ðà áî òàí ìå òîä äèà ãíî ñ òè êè ìó òà öèé
ãå íà CFTR íà îñíî âå âû ñî êî ïðî èç âî äè òå ëü íî ãî ñåê âå íè -
ðî âà íèÿ íî âî ãî ïî êî ëå íèÿ. Â àâ òî ìà òè ÷å ñêîì ðå æè ìå
âû ÿâ ëÿ åò ñÿ 319 ìó òà öèé, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ðàç âè òè åì
êëè íè ÷å ñêè-çíà ÷è ìûõ ïðî ÿâ ëå íèé ÌÂ, à òàê æå øè ðî -
êèé ñïåêòð ìó òà öèé ñ íå ïîä òâåð æ äåí íûì/íå èç âå ñò íûì
êëè íè ÷å ñêèì ýô ôåê òîì (âêëþ ÷àÿ ìó òà öèè de no vo). Ìå -
òîä ïî çâî ëÿ åò òàê æå îá íà ðó æè âàòü êðóï íûå äå ëå -
öèè/äóï ëè êà öèè ãå íà. Îãðà íè ÷å íè åì ÿâ ëÿ åò ñÿ íå âîç -
ìîæ íîñòü îïðå äå ëå íèÿ äëè íû po ly(T)-po ly(TG) òðàê òà.
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Ìå òîä ïðî øåë âà ëè äà öè îí íûå è âå ðè ôè êà öè î íûå èñ ïû -
òà íèÿ íà âû áîð êå îá ðàç öîâ èç ðîñ ñèé ñêîé ïî ïó ëÿ öèè.
Äèà ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ñî ñòàâ ëÿ åò 99,31% è
äèà ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ ñïå öè ôè÷ íîñòü — 100% [47].

4. Êîì ïà íèåé Àë êîð Áèî (Ñàíêò-Ïå òåð áóðã) (www.al kor -
bio.ru) ðàç ðà áî òà íà äèà ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ ïà íåëü «Ìó êî âèñ öè -
äîç-Áèî ×èï», ïî çâî ëÿ þ ùàÿ òå ñ òè ðî âàòü 25 èç ÷èñ ëà ðàñ -
ïðî ñòðà íåí íûõ ìó òà öèé ãå íà CFTR ìå òî äîì ãèá ðè äè çà öèè
íà ìèê ðî ÷è ïå: CFTRde le2,3(21kb), G85E, 612+1G>T,
R334W, R347P, R347H, 1078delT, F508del, 1677del TA,
I507del, 1717-1G>A, G542X, G551D, R553X, 2143delT,
2183AA>G, 2184in sA, 2789+5G>A, R1162X, S1196X, 3732de -
lA, 3821delT, 3849+10kbC>T, W1282X, N1303K [48].

5. Êîì ïà íèåé «Öåíòð ìî ëå êó ëÿð íîé ãå íå òè êè»
(http://www.dna lab.ru/di se a ses-di ag nos tics/cys tic-fib ro sis) èñ -
ïî ëü çó åò ñÿ äèà ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ ïà íåëü äëÿ èäåí òè ôè êà öèè 30 
ìó òà öèé: CFTRde le2,3(21kb), F508del, I507del, 1677del TA,
2143delT, 2184in sA, 394delTT, 3821delT, G542X, W1282X,
N1303K, L138ins, R334W, 3849+10kbC>T, 604in sA,
3944delGT, S1196X, 621+1G>T, E92K, 3272-26A>G,
4015de lA, 4022insT, W1282R, 2785+5G>A, 3272-16T>A,
S466X, 1898+1G>A, 3120+1G>A, R347P, S945L. Ñóì ìàð -
íàÿ èí ôîð ìà òèâ íîñòü ñè ñ òå ìû ñî ñòàâ ëÿ åò îêî ëî 89,5% îò
îá ùå ãî ÷èñ ëà ïî âðåæ äåí íûõ õðî ìî ñîì, ïðè ýòîì âå ðî ÿò -
íîñòü âû ÿ âèòü õî òÿ áû îä íó ìó òà öèþ ó áî ëü íî ãî — 98,8%,
îáå ìó òà öèè — 79,6%.

Êà ÷å ñò âî è äî ñòî âåð íîñòü ðå çó ëü òà òîâ ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè
çà âè ñÿò îò êîì ï ëåê ñà ôàê òî ðîâ:

=íà ëè ÷èÿ ñòàí äàð òîâ è êîí ò ðî ëü íûõ îá ðàç öîâ äëÿ
ïðî âåð êè êà ÷å ñò âà èñ ñëå äî âà íèÿ â ëà áî ðà òî ðèè;

= ñïåê ò ðà òå ñ òè ðó å ìûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé ãå -
íà CFTR;

=ìå òî äà, èñ ïî ëü çó å ìî ãî äëÿ ïðî âå äå íèÿ èñ ñëå äî âà íèÿ;
= äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê èñ ïî ëü çó å ìîé ïà -

íå ëè ìó òà öèé â ãå íå CFTR äëÿ ïî ïó ëÿ öèè, â êî òî ðîé
ïðî âî äèò ñÿ èñ ñëå äî âà íèå;

=êâà ëè ôè êà öèè ñïå öè à ëè ñòà, âû ïîë íÿ þ ùå ãî ëà áî -
ðà òîð íóþ ÷àñòü èñ ñëå äî âà íèÿ;

=êâà ëè ôè êà öèè ñïå öè à ëè ñòà, âû ïîë íÿ þ ùå ãî èí -
òåð ï ðå òà öèþ è òðàíñ ëÿ öèþ ðå çó ëü òà òîâ òå ñ òè ðî âà íèÿ;

=íà ëè ÷èÿ âíåø íå ãî êîí ò ðî ëÿ êà ÷å ñò âà èñ ñëå äî âà íèÿ;
=èñ ïî ëü çî âà íèÿ ñòàí äàð ò íî ãî è îä íî çíà÷ íî ãî àë ãî ðèò -

ìà ÄÍÊ-òå ñ òè ðî âà íèÿ â îá ùåé ñõå ìå äèà ãíî ñ òè êè ÌÂ.

Ñòðà òå ãèÿ ìî ëå êó ëÿð íîé äèàã íî ñòè êè ÌÂ

Ñî ãëàñ íî âû ðà áî òàí íûì Êîí ñîð öè ó ìîì ïî ÌÂ ðå -
êî ìåí äà öè ÿì [2], ñòðà òå ãèÿ ìî ëå êó ëÿð íîé äèà ãíî ñ òè êè
ÌÂ âêëþ ÷à åò íå ñêî ëü êî ýòà ïîâ.

Íà ïåð âîì ýòà ïå ïðî âî äèò ñÿ ïî èñê ìó òà öèé, íàè áî -
ëåå ÷à ñ òûõ â ïî ïó ëÿ öèè, ê êî òî ðîé ïðè íàä ëå æèò îá ñëå -
äó å ìûé. Äëÿ ìíî ãèõ ñòðàí Åâ ðî ïû è Àìå ðè êè îïðå äå ëå -
íû ñïå öè ôè÷ íûå ïà íå ëè, îáû÷ íî âêëþ ÷à þ ùèå 25—35
ìó òà öèé, ïî çâî ëÿ þ ùèå âû ÿ âèòü äî 75—90% âñåõ ìó òàí -

ò íûõ àë ëå ëåé ãå íà CFTR. Ïðè ìå íÿ å ìûå â Ðîñ ñèè ïà íå -
ëè ïðåä ñòàâ ëå íû â ðàç äå ëå «Ïà íå ëè ìó òà öèé ãå íà CFTR, 
èñ ïî ëü çó å ìûå â Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè».

Íà âòî ðîì ýòà ïå ïðî âî äÿò ðàñ øè ðåí íûé ïî èñê áî ëåå 
ðåä êèõ ìó òà öèé, èñ ïî ëü çóÿ ñåê âå íè ðî âà íèå ïî Ñýí ãå ðó
èëè âû ñî êî ïðî èç âî äè òå ëü íîå ñåê âå íè ðî âà íèå ãå íî ìà
(MPS/NGS).

Â ÔÃÁÍÓ «ÌÃÍÖ» (Ìî ñê âà) è ÍÈÈ ìå äè öèí ñêîé
ãå íå òè êè, Òîì ñêèé ÍÈÌÖ (Òîìñê) íà âòî ðîì ýòà ïå èñ -
ïî ëü çó þò ìå òîä ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî Ñýí ãå ðó äëÿ âû ÿâ ëå -
íèÿ ìó òà öèé â ãå íå CFTR ïà öè åí òîâ, ó êî òî ðûõ íà ïåð -
âîì ýòà ïå íå áû ëè èäåí òè ôè öè ðî âà íû îä íà èëè îáå ìó -
òà öèè. Êîì ïà íèÿ Ïàð ñåê Ëàá (Ñàíêò-Ïå òåð áóðã)
(www.par seq.pro) íà âòî ðîì ýòà ïå ïðî âî äèò äèà ãíî ñ òè êó
ìó òà öèé ãå íà CFTR ìå òî äîì âû ñî êî ïðî èç âî äè òå ëü íî ãî
ñåê âå íè ðî âà íèÿ íî âî ãî ïî êî ëå íèÿ.

Òðå òèé ýòàï. Îáû÷ íû ìè ñêà íè ðó þ ùè ìè ìå òî äà ìè,
â òîì ÷èñ ëå è ñåê âå íè ðî âà íè åì, ìîæ íî âû ÿ âèòü íà ðó -
øå íèÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ãå íà, íå çíà ÷è òå ëü íûå ïî
ïðî òÿ æåí íî ñòè: íóê ëå î òèä íûå çà ìå íû, íå áî ëü øèå äå -
ëå öèè/èí ñåð öèè. Ïå ðå ñòðîé êè, îõ âà òû âà þ ùèå íå ñêî ëü -
êî ýê çî íîâ/èí ò ðî íîâ, òà êè ìè ìå òî äà ìè íå âû ÿâ ëÿ þò ñÿ.
Ýòî ìîæ íî ñäå ëàòü, èñ ïî ëü çóÿ ñëå äó þ ùèå òåõ íî ëî ãèè:
MLPA — ìóëü òè ïëåê ñ íóþ ëè ãàç íóþ çîí äî âóþ àì ï ëè -
ôè êà öèþ, ëè áî QFMP — êî ëè ÷å ñò âåí íóþ ôëó î ðåñ öåí ò -
íóþ ìóëü òè ïëåê ñ íóþ ÏÖÐ.

Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè ó ðîñ ñèé ñêèõ ïà öè åí òîâ
ñ ÌÂ âû ÿâ ëå íû íå ñêî ëü êî ïðî òÿ æåí íûõ äå ëå öèé:
CFTRde lep rom.-10, CFTRde le2-8, CFTRde le5-6a,
CFTRde le5-10, CFTRdele12-13,16, ó íå ñêî ëü êèõ ïà öè åí -
òîâ âû ÿâ ëå íà äå ëå öèÿ CFTR6b-10, à òàê æå ïðî òÿ æåí íûå 
äóï ëè êà öèè: CFTRdup6b-10, CFTRdup23,24, CFTRdup -
prom-10.

Ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî ñî ãëàñ íî äàí íûì Åâ ðî ïåé -
ñêî ãî Êîí ñåí ñó ñà ïî ÌÂ ïðî âå äå íèå ðàñ øè ðåí íî ãî ìî -
ëå êó ëÿð íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ãå íà CFTR ïî çâî ëÿ åò âû ÿ -
âèòü ìó òà öèþ â 98%. Ðå çó ëü òà òû ïî èñ êà ìó òà öèé â ãå íå
CFTR ó ðîñ ñèé ñêèõ ïà öè åí òîâ, ïðî âå äåí íî ãî â ñî îò âåò -
ñò âèè ñ ïðåä ñòàâ ëåí íîé ñòðà òå ãèåé, ñî ãëà ñó þò ñÿ ñ äàí -
íû ìè Åâ ðî ïåé ñêî ãî Êîí ñå íó ñó ñà [41]. È âñå-òà êè îñòà -
åò ñÿ íå áî ëü øîå ÷èñ ëî ïà öè åí òîâ, ó êî òî ðûõ îä íà èëè
äà æå îáå ìó òà öèè íå èäåí òè ôè öè ðî âà íû. Ýòî ìî æåò
áûòü ñâÿ çà íî ëè áî ñ òåì, ÷òî èñ ïî ëü çî âàí íûå ìå òî äû íå
ïî çâî ëè ëè ïðî à íà ëè çè ðî âàòü ðå ãè î íû ãå íà, ãäå ðàñ ïî -
ëà ãà þò ñÿ ìó òà öèè, ëè áî ñ ÿâ ëå íè åì îä íî ðî äè òå ëü ñêîé
äè ñî ìèè, ëè áî ñ ôå íî êî ïè ÿ ìè ÌÂ. Â òà êèõ ñëó ÷à ÿõ ïðè
ïðî âå äå íèè ñåã ðå ãà öè îí íî ãî àíà ëè çà ñöåï ëåí íûõ ñ ãå -
íîì CFTR ÄÍÊ-ìàð êå ðîâ ìîæ íî îïðå äå ëèòü ñòà òóñ íî -
ñè òå ëü ñò âà îïðå äå ëåí íûõ ãàï ëî òè ïîâ ÷ëå íà ìè îá ñëå äó å -
ìîé ñå ìüè è ïîä òâåð äèòü èëè îïðî âåð ã íóòü îáó ñëîâ ëåí -
íîñòü çà áî ëå âà íèÿ íà ðó øå íè ÿ ìè â ãå íå CFTR. Òàê, âû -
ÿâ ëå íû äâå ñå ìüè èç Ãåð ìà íèè, â êî òî ðûõ äå òè ñ ÌÂ
óíà ñëå äî âà ëè îò ðî äè òå ëåé îáà ãå íà CFTR, òà êèå æå, êàê 
è èõ çäî ðî âûå ñèá ñû; à òàê æå äâå ñå ìüè èç ÑØÀ, ãäå áî -
ëü íûå ñèá ñû ðàç ëè ÷à ëèñü ïî îáå èì ðî äè òå ëü ñêèì êî ïè -
ÿì ãå íà CFTR [2].
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Ïðå íà òà ëü íàÿ äèà ãíî ñ òè êà ÌÂ.
Îð ãà íè çà öèÿ ïðå íà òà ëü íîé äèà ãíî ñ òè êè ÌÂ â ÐÔ

Îñî áåí íî ãî âíè ìà íèÿ çà ñëó æè âà åò ïðå íà òà ëü íàÿ
äèà ãíî ñ òè êà (ÏÄ) ÌÂ â ñå ìü ÿõ âû ñî êî ãî ðè ñ êà. Îò ëè -
÷è òå ëü íîé ÷åð òîé ìî ëå êó ëÿð íîé äèà ãíî ñ òè êè ÿâ ëÿ åò ñÿ
åå óíè âåð ñà ëü íîñòü. Ýòî îçíà ÷à åò, ÷òî äèà ãíî ñ òè êà ìî -
æåò ïðî âî äè òü ñÿ íà ëþ áîé ñòà äèè îí òî ãå íå çà, â òîì ÷èñ -
ëå äî ðîæ äå íèÿ, è ìà òå ðè à ëîì äëÿ ÄÍÊ-àíà ëè çà ìî ãóò
áûòü ëþ áûå êëåò êè è òêà íè ïëî äà.

Áëà ãî äà ðÿ óñïå õàì ìå äè öè íû, çà ðî äûø ÷å ëî âå êà äî -
ñòó ïåí äëÿ èñ ñëå äî âà íèé, à çíà ÷èò, è äëÿ äèà ãíî ñ òè êè,
ïðàê òè ÷å ñêè íà ëþ áîé ñòà äèè ðàç âè òèÿ. Âû áîð èí âà çèâ -
íî ãî ìå òî äà îïðå äå ëÿ åò ñÿ ñðî êîì áå ðå ìåí íî ñòè, èí ñò ðó -
ìåí òà ëü íîé è ìå òî äè ÷å ñêîé îñíà ùåí íî ñòüþ öåí ò ðà ÏÄ, à 
òàê æå êâà ëè ôè êà öèåé àêó øå ðà-îïå ðà òî ðà. Äëÿ çà áî ðà
ïëîä íî ãî ìà òå ðè à ëà îáû÷ íî èñ ïî ëü çó þò îäèí èç òðåõ
îñíîâ íûõ ìå òî äîâ. Ê òà êî âûì îò íî ñÿò ñÿ òðàíñ àá äî ìè íà -
ëü íàÿ àñ ïè ðà öèÿ âîð ñèí õî ðè î íà/ïëà öåí òû, àì íè î öåí òåç
èëè êîð äî öåí òåç. Îá ðàç öû ÄÍÊ âû äå ëÿ þò èç áèî ïòà òîâ
õî ðè î íà (ïëà öåí òû), êëå òîê àì íè î òè ÷å ñêîé æèä êî ñòè èëè 
ëèì ôî öè òîâ ïó ïî âèí íîé êðî âè ïëî äà. Ïðè íå îá õî äè ìî -
ñòè äëÿ ìî ëå êó ëÿð íî ãî àíà ëè çà ìîæ íî èñ ïî ëü çî âàòü ñî -
ñêîá êëå òîê ñ öè òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ, ðà íåå èñ ïî ëü -
çî âàí íûõ äëÿ êà ðè î òè ïè ðî âà íèÿ çà ðî äû øà.

Ïðè íè ìàÿ âî âíè ìà íèå âû ñî êóþ òî÷ íîñòü ìå òî äîâ
ìî ëå êó ëÿð íîé äèà ãíî ñ òè êè, èõ áî ëü øóþ ÷óâ ñò âè òå ëü -
íîñòü íå îá õî äè ìî ïî ìíèòü, ÷òî åå ýô ôåê òèâ íîñòü â çíà -
÷è òå ëü íîé ìå ðå ïðå äî ïðå äå ëå íà ñî áëþ äå íè åì ñëå äó þ -
ùèõ îñíîâ íûõ ïðà âèë:

1. Íå îá õî äè ìîñòü òî÷ íî ãî êëè íè ÷å ñêî ãî äèà ãíî çà
ó ïðî áàí äà

Îò ñóò ñò âèå òî÷ íî ãî êëè íè ÷å ñêî ãî äèà ãíî çà ÌÂ ó ïðî -
áàí äà äå ëà åò ïðè ìå íå íèå ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå òî -
äîâ ïðè ÏÄ íå êîð ðåê ò íûì (ó÷è òû âàÿ, ÷òî ïðè íå âû ÿâ ëåí -
íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ìó òà öè ÿõ ó ïðî áàí äà, ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ
ïðî âî äèòü êîñ âåí íóþ ïðå íà òà ëü íóþ ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êó ïî
ñöåï ëåí íûì ÄÍÊ-ìàð êå ðàì). Ê ñî æà ëå íèþ, íå ñî âåð øåí -
ñò âî ëà áî ðà òîð íûõ ìå òî äîâ, íå äî ñòà òî÷ íûé îïûò êëè íè öè -
ñòîâ è ìå äè öèí ñêèõ ãå íå òè êîâ, êîí ñó ëü òè ðó þ ùèõ ñå ìüè
âû ñî êî ãî ðè ñ êà, íå ðåä êî âå äåò ê òî ìó, ÷òî íà èí âà çèâ íóþ
ÏÄ íà ïðàâ ëÿ þò ñÿ æåí ùè íû, íå îò íî ñÿ ùè å ñÿ ê ãðóï ïå âû -
ñî êî ãî ðè ñ êà ïî ýòî ìó çà áî ëå âà íèþ.

2. Ñâîå âðå ìåí íîå îá ñëå äî âà íèå ìî ëå êó ëÿð íû ìè ìå òî äà -
ìè áî ëü íî ãî è ñå ìüè âû ñî êî ãî ðè ñ êà

Èäåí òè ôè êà öèÿ ìó òà öèé â ãå íå CFTR â êàæ äîé ñå -
ìüå — íå îá õî äè ìîå óñëî âèå óñïåø íîé ÏÄ. Îñî áåí íî
âàæ íî, ÷òî áû èäåí òè ôè êà öèÿ ìó òà öèé è ìî ëå êó ëÿð íîå
ìàð êè ðî âà íèå ìó òàí ò íûõ õðî ìî ñîì áû ëè ïðî âå äå íû
åùå ïðè æèç íè áî ëü íî ãî, è ÄÍÊ-îá ñëå äî âà íèå êàæ äîé
ñå ìüè âû ñî êî ãî ðè ñ êà îñó ùå ñò â ëå íî äî íà ñòóï ëå íèÿ
ñëå äó þ ùåé áå ðå ìåí íî ñòè. Ñâîå âðå ìåí íîå íà ïðàâ ëå íèå
ñå ìåé èëè îá ðàç öîâ êðî âè ñå ìåé âû ñî êî ãî ðè ñ êà äî íà -
ñòóï ëå íèÿ ñëå äó þ ùåé áå ðå ìåí íî ñòè â öåí ò ðû
ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè äëÿ èäåí òè ôè êà öèè ìó òà öèé è âû ÿñ -
íå íèÿ èí ôîð ìà òèâ íî ñòè ñå ìüè ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç íå îá -
õî äè ìûõ óñëî âèé óñïåø íî ãî ïðî âå äå íèÿ ÏÄ.

3. Âû áîð îï òè ìà ëü íî ãî ñðî êà ÏÄ

Ðå øà þ ùèì ïðå è ìó ùå ñò âîì ìî ëå êó ëÿð íîé äèà ãíî ñ -
òè êè ÿâ ëÿ åò ñÿ âîç ìîæ íîñòü èñ ïî ëü çî âàòü äëÿ àíà ëè çà
ëþ áûå ÄÍÊ-ñî äåð æà ùèå êëåò êè îð ãà íèç ìà èëè òêà íè.
Àíà ëèç ìî æåò áûòü ïðî âå äåí íà ëþ áîé ñòà äèè îí òî ãå íå -
çà, íà ÷è íàÿ ñî ñòà äèè çè ãî òû. Íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü
ìîæ íî äèà ãíî ñ òè ðî âàòü ÌÂ â äî èì ï ëàí òà öè îí íîì ïå -
ðè î äå. Ìà òå ðè à ëîì äëÿ äèà ãíî ñ òè êè ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî ëÿð -
íûå òå ëü öà çè ãî òû èëè îò äå ëü íûå áëà ñ òî ìå ðû äðî áÿ -
ùåé ñÿ ÿé öå êëåò êè, ïî ëó ÷åí íûå ìèê ðî õè ðóð ãè ÷å ñêèì
ïó òåì îò äî èì ï ëàí òà öè îí íûõ çà ðî äû øåé — ïðî äóê òîâ
ýê ñò ðà êîð ïî ðà ëü íî ãî îïëî äî òâî ðå íèÿ.

Èñ õî äÿ èç èí òå ðå ñîâ æåí ùè íû, îï òè ìà ëü íûì äëÿ
ÏÄ ìî ëå êó ëÿð íû ìè ìå òî äà ìè ñ÷è òà åò ñÿ I òðè ìåñòð
(10—12 íå äå ëè). Ýòî, îä íà êî, òðå áó åò äå òà ëü íî ãî
ÄÍÊ-àíà ëè çà ñå ìüè åùå äî íà ñòóï ëå íèÿ áå ðå ìåí íî ñòè.
Íå ðåä êî ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êó ïðî âî äÿò è âî II-ì òðè ìå ñò -
ðå, îñî áåí íî â ÷à ñ òè÷ íî èí ôîð ìà òèâ íûõ ñå ìü ÿõ, êîã äà
íå îá õî äè ìî äî ïîë íèòü ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êó ñî îò âåò ñò âó -
þ ùè ìè áèî õè ìè ÷å ñêè ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè.

4. Ïî ëó ÷å íèå íå çà ãðÿç íåí íî ãî ìà òå ðèí ñêè ìè òêà íÿ ìè
ìà òå ðè à ëà ïëî äà

Ïðè ÏÄ âàæ íî ïðåä îò âðà òèòü êîí òà ìè íà öèþ ïëîä -
íî ãî îá ðàç öà ìà òå ðèí ñêè ìè êëåò êà ìè. Ó÷è òû âàÿ êðàé íå 
âû ñî êóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ìå òî äà ïî ëè ìå ðàç íîé öåï -
íîé ðå àê öèè, èç áå æàòü çà ãðÿç íå íèÿ îá ðàç öîâ ïëîä íûõ
òêà íåé ìà òå ðèí ñêè ìè êëåò êà ìè ìîæ íî òî ëü êî ïó òåì
òùà òå ëü íî ãî îò áî ðà âîð ñèí õî ðè î íà èëè ïëà öåí òû ïîä
áè íî êó ëÿð íîé ëó ïîé ñ ïî ñëå äó þ ùèì îò ìû âà íè åì ôè -
çèî ëî ãè ÷å ñêèì ðàñ òâî ðîì. Îñî áåí íî âàæ íî íå äî ïó ñ -
òèòü ïî ïà äà íèå ìà òå ðèí ñêîé êðî âè ïðè çà áî ðå ïó ïî -
âèí íîé êðî âè ïëî äà ïó òåì êîð äî öåí òå çà. Âû ñî êèé óðî -
âåíü àêó øå ðà-îïå ðà òî ðà è èñ ïî ëü çî âà íèå êà ÷å ñò âåí íûõ
ðå àê öèé íà âû ÿâ ëå íèå ïðè ìå ñè ìà òå ðèí ñêîé êðî âè ïî -
çâî ëÿ þò èç áå æàòü êîí òà ìè íà öèè [49].

5. ×åò êîñòü ðå êî ìåí äà öèé ïî ñëå ÏÄ.

Èñ õî äîì ïðå íà òà ëü íîé ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè ìî æåò
áûòü ïîä òâåð æ äå íèå äèà ãíî çà ÌÂ ó ïëî äà èëè åãî èñê -
ëþ ÷å íèå (ñ ìàê ñè ìà ëü íîé âå ðî ÿò íî ñòüþ 99,9%). Â ïî -
ñëåä íåì ñëó ÷àå ïëîä ìî æåò áûòü ãå òå ðî çè ãîò íûì íî ñè -
òå ëåì èëè íå èìåòü ìó òàí ò íî ãî àë ëå ëÿ ãå íà CFTR.

Â ëþ áîì ñëó ÷àå, æåí ùè íà (ñå ìüÿ) äîë æíà áûòü
â ìàê ñè ìà ëü íî ñæà òûå ñðî êè îñ âå äîì ëå íà î ðå çó ëü òà òàõ
äèà ãíî ñ òè êè è, ñî îò âåò ñò âåí íî, î âå ðî ÿò íî ñòè ðîæ äå -
íèÿ áî ëü íî ãî, ãå òå ðî çè ãîò íî ãî íî ñè òå ëÿ èëè ïîë íî ñòüþ
çäî ðî âî ãî ðå áåí êà.

Îêîí ÷à òå ëü íîå ðå øå íèå î ñî õðà íå íèè èëè ïðå ðû âà -
íèè áå ðå ìåí íî ñòè âñå ãäà îñòà åò ñÿ ïðå ðî ãà òè âîé ñà ìîé
ïà öè åí ò êè. Ïðè ïðå ðû âà íèè áå ðå ìåí íî ñòè íà ñòî ÿ òå ëü -
íî ðå êî ìåí äó åò ñÿ âå ðè ôè êà öèÿ äèà ãíî çà ìî ëå êó ëÿð íû -
ìè èëè äðó ãè ìè äî ñòóï íû ìè ìå òî äà ìè.

Íå ðåä êî ÏÄ ìî ëå êó ëÿð íû ìè ìå òî äà ìè îêà çû âà åò ñÿ
çà òðóä íå íà â ñå ìü ÿõ âû ñî êî ãî ðè ñ êà, â êî òî ðûõ áî ëü íîé
ÌÂ ðå áå íîê óæå óìåð, à ìó òà öèè ãå íà CFTR íå óäà ëîñü
èäåí òè ôè öè ðî âàòü. Â òà êèõ ñå ìü ÿõ âîç ìîæ íà ÏÄ çà áî -
ëå âà íèÿ áèî õè ìè ÷å ñêèì ìå òî äîì.
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Õà ðàê òåð íûå èç ìå íå íèÿ â ñïåê ò ðå áåë êîâ àì íè î òè ÷å -
ñêîé æèä êî ñòè ïëî äîâ ñ ÌÂ âû ÿâ ëÿ þò ñÿ â òå ÷å íèå êî ðîò -
êî ãî ïå ðè î äà (ñ 16 ïî 20 íå äå ëþ áå ðå ìåí íî ñòè) è ÿâ ëÿ þò ñÿ
ðå çó ëü òà òîì íà ðó øå íèÿ ïðî õî äè ìî ñòè êè øå÷ íè êà ïëî äà
âñëåä ñò âèå òðàí çè òîð íî ãî èëè ïåð ñè ñòè ðó þ ùå ãî èëå ó ñà.

Àë ãî ðèòì è òî÷ íîñòü ìî ëå êó ëÿð íîé ÏÄ, 
âîç ìîæ íûå èñ òî÷ íè êè îøè áîê

Â ÏÄ ìî ëå êó ëÿð íû ìè ìå òî äà ìè âàæ íî ó÷è òû âàòü
äâà îñíîâ íûõ èñ òî÷ íè êà îøè áîê:

1) êîí òà ìè íà öèþ ïëîä íî ãî îá ðàç öà ìà òå ðèí ñêè ìè
êëåò êà ìè (î êî òî ðîé ñêà çà íî âû øå);

2) âîç ìîæ íîñòü êðîñ ñèí ãî âå ðà ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè
íå ïðÿ ìî ãî (êîñ âåí íî ãî) ìå òî äà äèà ãíî ñ òè êè.

Îïûò ÏÄ ÌÂ â Ðîñ ñèè äî êà çû âà åò öå ëå ñî îá ðàç íîñòü 
ïðè ìå íå íèÿ êàê ìî ëå êó ëÿð íûõ, òàê è áèî õè ìè ÷å ñêèõ
ìå òî äîâ ÏÄ.

Ðàç ðà áî òàí îï òè ìà ëü íûé àë ãî ðèòì ÏÄ ÌÂ â ñå ìü ÿõ
âû ñî êî ãî ðè ñ êà. Ñî ãëàñ íî äàí íî ìó àë ãî ðèò ìó, â êàæ äîé 
ñå ìüå ïðî âî äÿò ñÿ ìî ëå êó ëÿð íûå èñ ñëå äî âà íèÿ äëÿ
îïðå äå ëå íèÿ èí ôîð ìà òèâ íî ñòè, ò.å. ïðè ãîä íî ñòè ñå ìüè
äëÿ ìî ëå êó ëÿð íîé äèà ãíî ñ òè êè.

Íà 1-ì ýòà ïå îò ðà áà òû âà þò ñÿ âà ðè àí òû íàè áî ëåå ïðî -
ñòîé è íà äåæ íîé ïðÿ ìîé ìî ëå êó ëÿð íîé äèà ãíî ñ òè êè
(èäåí òè ôè êà öèÿ ìó òà öèé). Äî ñòî âåð íîñòü ìî ëå êó ëÿð íîé
äèà ãíî ñ òè êè ÌÂ ïðÿ ìûì ìå òî äîì, ò.å. ïó òåì èäåí òè ôè -
êà öèè ìó òà öèé â ñà ìîì ãå íå CFTR, î÷åíü âû ñî êà è ïðè -
áëè æà åò ñÿ ê àá ñî ëþò íîé. Íå ñìîò ðÿ íà òà êóþ òî÷ íîñòü,
ó÷è òû âàÿ âñå ìíî ãî îá ðà çèå âîç ìîæ íûõ èç ìå íå íèé â ãå íî -
ìå ïðè ñî çðå âà íèè ãà ìåò (êðîñ ñèí ãî âåð) è íà íà ÷à ëü íûõ
ñòà äè ÿõ ýì á ðè î ãå íå çà (ìó òà ãåí íûé ýô ôåêò) áî ëåå îïðàâ -
äàí íîé ÿâ ëÿ åò ñÿ òî÷ íîñòü îò âå òà îêî ëî 99,9%.

Íà 2-ì ýòà ïå (ïðè íà ëè ÷èè áî ëü íî ãî ðå áåí êà è îò -
ñóò ñò âèè èäåí òè ôè öè ðó å ìûõ ìó òà öèé) òå ñ òè ðó þò ñÿ âà -
ðè àí òû êîñ âåí íîé äèà ãíî ñ òè êè (àíà ëèç âíóò ðè ãåí íûõ
ÄÍÊ-ìàð êå ðîâ: IVS1CA, IVS6aGATT, IVS8CA,
IVS17bCA, IVS17bTA, è ñöåï ëåí íûõ ñ ãå íîì CFTR
ÄÍÊ-ìàð êå ðîâ: XV-2c, KM19, CS7, J3.11, W30). Ñëå äó åò 
ó÷è òû âàòü, ÷òî ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè âíå ãåí íûõ ïî ëè ìîð -
ô íûõ ñàé òîâ âå ðî ÿò íîñòü îøèá êè äèà ãíî ñ òè êè áó äåò
ïðÿ ìî ïðî ïîð öè î íà ëü íî èõ ðàñ ñòî ÿ íèþ (è, ñî îò âåò ñò -
âåí íî, ÷à ñ òî òå êðîñ ñèí ãî âå ðà) îò ãå íà CFTR. Òî÷ íîñòü
íå ïðÿ ìîé äèà ãíî ñ òè êè äî ñòà òî÷ íî âû ñî êà, òàê êàê âå -
ëè ÷è íà âíóò ðè ãåí íî ãî êðîñ ñèí ãî âå ðà, êàê ïðà âè ëî, íå
ïðå âû øà åò 0,1%, à ÷à ñ òî òà êðîñ ñèí ãî âå ðà ìåæ äó ëî êó -
ñîì ãå íà CFTR è ëî êó ñà ìè èñ ïî ëü çó å ìûõ âíå ãåí íûõ
ÄÍÊ-ìàð êå ðîâ ìå íåå 1%. Ïðèí öè ïè à ëü íî âàæ íî ïðî à -
íà ëè çè ðî âàòü â ñå ìüå âû ñî êî ãî ðè ñ êà äî ñòà òî÷ íîå êî ëè -
÷å ñò âî ïî ëè ìîð ô íûõ ñàé òîâ äëÿ òî÷ íî ãî îïðå äå ëå íèÿ,
ñ êà êèì êîí ê ðåò íûì àë ëå ëåì íà ñëå äó åò ñÿ ìó òàí ò íûé
ãåí. Îï òè ìà ëü íûì ÿâ ëÿ åò ñÿ ïîä áîð äâóõ-òðåõ èí ôîð ìà -
òèâ íûõ äëÿ ñå ìüè ÄÍÊ-ìàð êå ðîâ. Ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè
âíå ãåí íûõ ìàð êå ðîâ ïðåä ïî÷ òè òå ëü íî àíà ëè çè ðî âàòü
ìàð êå ðû, ôëàí êè ðó þ ùèå ëî êóñ ãå íà. Òî÷ íîñòü îò âå òà
ïðè êîñ âåí íîé äèà ãíî ñ òè êå âà ðü è ðó åò îò 99% äî 99,9%
â çà âè ñè ìî ñòè îò èñ ïî ëü çî âàí íî ãî ÄÍÊ-ìàð êå ðà.

È, íà êî íåö, íà 3-ì ýòà ïå (åñ ëè ñå ìüÿ ïîë íî ñòüþ íå -
èí ôîð ìà òèâ íà äëÿ ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè) ïðî âî äèò ñÿ áèî -
õè ìè ÷å ñêàÿ äèà ãíî ñ òè êà ïî àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òîâ: äâóõ 
ïåï òè äàç (ãàì ìà-ãëó òà ìèë ò ðàí ñ ïåï òè äà çû è àìè íî ïåï -
òè äà çû), à òàê æå êè øå÷ íîé ôîð ìû ùå ëî÷ íîé ôîñ ôà òà -
çû â àì íè î òè ÷å ñêîé æèä êî ñòè. Äàí íûé ýòàï ïðè ìå íÿ åò -
ñÿ â ÐÔ â ã.Ñàíêò-Ïå òåð áóð ãå.

Âñå âû øå ñêà çàí íîå ïî çâî ëÿ åò óòâåð æ äàòü, ÷òî ïðîá ëå -
ìà ÏÄ ÌÂ â Ðîñ ñèè ðå øå íà, ðàç ðà áî òà íà îï òè ìà ëü íàÿ
ñòðà òå ãèÿ ïðî âå äå íèÿ ÏÄ ñ ïðè ìå íå íè åì êîì ï ëåê ñ íî ãî
ïîä õî äà è âñå ãî ñïåê ò ðà ìî ëå êó ëÿð íûõ è áèî õè ìè ÷å ñêèõ
ìå òî äîâ, ïî çâî ëÿ þ ùèõ ïðî âå ñ òè äèà ãíî ñ òè êó íà ëþ áîé
ñòà äèè âíóò ðè óò ðîá íî ãî ðàç âè òèÿ [38, 49, 50]. Îä íà êî òðå -
áó åò ñÿ èí ôîð ìà öè îí íàÿ è ðàçú ÿñ íè òå ëü íàÿ ðà áî òà ñ ñå ìü -
ÿ ìè áî ëü íûõ äëÿ îïðå äå ëå íèÿ íî ñè òå ëåé ìó òà öèé è èõ
ñâîå âðå ìåí íî ãî îá ðà ùå íèÿ äëÿ ïðî âå äå íèÿ ÏÄ.

Ïðå èì ï ëà òà öè îí íàÿ äèà ãíî ñ òè êà

Ïðå èì ï ëàí òà öè îí íàÿ äèà ãíî ñ òè êà — íî âîå íà ïðàâ ëå íèå 
ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè, âîç íèê øåå â 90-õ ãî äàõ áëà ãî äà ðÿ
ðàç âè òèþ âñïî ìî ãà òå ëü íûõ ðå ïðî äóê òèâ íûõ òåõ íî ëî ãèé
(ýê ñò ðà êîð ïî ðà ëü íî ãî îïëî äî òâî ðå íèÿ) è ìå òî äîâ ìî ëå êó -
ëÿð íîé öè òî ãå íå òè êè è ìî ëå êó ëÿð íîé ãå íå òè êè äëÿ àíà ëè -
çà ãå íî ìà åäè íè÷ íûõ êëå òîê. Ïðå èì ï ëàí òà öè îí íàÿ ãå íå òè -
÷å ñêàÿ äèà ãíî ñ òè êà (ÏÃÄ), â òîì ÷èñ ëå è ÌÂ, ìî æåò ñòàòü
ïðåä ïî÷ òè òå ëü íûì âû áî ðîì ïðè ïëà íè ðî âà íèè ñå ìüè äëÿ
ïàð, ñòðå ìÿ ùèõ ñÿ èç áå æàòü ïî âòîð íî ãî ðîæ äå íèÿ ðå áåí êà,
ïî ðà æåí íî ãî íà ñëåä ñò âåí íîé ïà òî ëî ãèåé.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ íàè áî ëåå ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó å ìûé ïîä -
õîä äëÿ ÏÃÄ âêëþ ÷à åò áèî ïñèþ îä íî ãî áëà ñ òî ìå ðà ó òðåõ -
äíåâ íî ãî ýì á ðè î íà, íà õî äÿ ùå ãî ñÿ íà ñòà äèè 6—10 êëå òîê,
ïî ëó ÷åí íî ãî ìå òî äîì ÈÊÑÈ (èí ò ðà öè òîï ëàç ìà òè ÷å ñêàÿ
èíú åê öèÿ ñïåð ìà òî çî è äà). Áëà ñ òî ìå ðû àíà ëè çè ðó þò, è çäî -
ðî âûå ýì á ðè î íû ïå ðå íî ñÿò â ìàò êó. Òà êîé ïîä õîä ê äèà -
ãíî ñ òè êå ñíè ìà åò ïðîá ëå ìó ìå äè öèí ñêî ãî ïðå ðû âà íèÿ áå -
ðå ìåí íî ñòè, âîç íè êà þ ùóþ ïðè îá íà ðó æå íèè ïî ðà æå íèÿ
ïëî äà, âû ÿâ ëåí íî ãî ïðè ïðî âå äå íèè ÏÄ â ïåð âîì èëè âòî -
ðîì òðè ìå ñò ðå áå ðå ìåí íî ñòè. Íî ïðî öå äó ðà, ïðî âî äè ìàÿ
íà ñòîëü ðàí íèõ ñðî êàõ ðàç âè òèÿ, ìî æåò áûòü òðàâ ìà òè÷ íà
äëÿ ýì á ðè î íà, ñíè æàÿ åãî æèç íåí íûé ïî òåí öè àë. Ïî ý òî ìó
íà áëþ äà åò ñÿ òåí äåí öèÿ ê ïðî âå äå íèþ áèî ïñèè òðî ôýê òî -
äåð ìû íà ñòà äèè 5—6-äíåâ íîé áëà ñ òî öè ñòû. Îä íà êî ïðî -
âå äå íèå áèî ïñèè áëà ñ òî öè ñòû áî ëåå ñëîæ íàÿ ïðî öå äó ðà,
÷åì áèî ïñèÿ áëà ñ òî ìå ðà, è ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè íå ìíî -
ãèå öåí ò ðû èç ìå íè ëè ñâîé ïðî òî êîë [51].

Ïî äàí íûì Åâ ðî ïåé ñêî ãî Ñî âå òà ïî ðå ïðî äóê öèè è
ýì á ðè î ëî ãèè ÷å ëî âå êà (ESHRE), ÌÂ — îä íî èç íàè áî -
ëåå ÷à ñ òûõ ïî êà çà íèé äëÿ ïðî âå äå íèÿ ÏÃÄ â ìè ðå, ñî -
ñòàâ ëÿÿ ïî÷ òè 10% îò âñåõ ïî êà çà íèé äëÿ ìî íî ãåí íûõ
çà áî ëå âà íèé [51]. Íàè ëó÷ øèå ïðàê òè ÷å ñêèå ìå òî äè ÷å -
ñêèå ðå êî ìåí äà öèè äëÿ ÏÃÄ, âêëþ ÷à þ ùèå îïè ñà íèå
èí ô ðà ñò ðóê òó ðû, îáî ðó äî âà íèÿ, ìà òå ðè à ëîâ, ìî ëå êó -
ëÿð íûõ ïðî öå äóð, óñòà íîâ ëå íû è îá íîâ ëÿ þò ñÿ Êîí ñîð -
öè ó ìîì ESHRE [52]. Â Ðîñ ñèè ÏÃÄ ñî ñðå äî òî ÷å íà â íå -
ñêî ëü êèõ öåí ò ðàõ âñïî ìî ãà òå ëü íûõ ðå ïðî äóê òèâ íûõ
òåõ íî ëî ãèé â Ìî ñê âå è Ñàíêò-Ïå òåð áóð ãå [50].
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Ïðè ëî æå íèÿ

1. Êðè òå ðèè íà ïðàâ ëå íèÿ ïà öè åí òîâ äëÿ ïðî âå äå íèÿ 
ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ:

=íî âî ðîæ äåí íûå ñ ïî ëî æè òå ëü íûì ÈÐÒ è ïî ëî æè -
òå ëü íû ìè èëè ïîã ðà íè÷ íû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè ïî òî âîé ïðî -
áû, ìå êî íè å âûì èëå ó ñîì;

= ëþ äè ñ ïîã ðà íè÷ íû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè ïî òî âîé ïðî áû
(ñì. ðàç äåë «Äèà ãíî ñ òè êà ìó êî âèñ öè äî çà. Ïî òî âàÿ ïðî -
áà»);

=ïà öè åí òû ñ êëè íè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè êëàñ ñè -
÷å ñêî ãî èëè ìî íî ñèì ï òîì íî ãî ÌÂ;

=CFTR-àñ ñî öè è ðî âàí íûå çà áî ëå âà íèÿ (ïàí ê ðå à òèò, 
áåñ ïëî äèå ó ìóæ ÷èí);

= ðîä ñò âåí íè êè áî ëü íûõ ÌÂ (äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ñòà -
òó ñà íî ñè òå ëü ñò âà ïî æå ëà íèþ);

=ìàòü áî ëü íî ãî ÌÂ (äî áå ðå ìåí íî ñòè, èëè âî âðå ìÿ
áå ðå ìåí íî ñòè ïðè íà ëè ÷èè áî ëü íî ãî â ñå ìüå);

=ïëîä íà 10—12-é íå äå ëå ïðè ïî äî çðå íèè íà ÌÂ
(ïðè íà ëè ÷èè áî ëü íî ãî ÌÂ ñèá ñà), èëè îá íà ðó æå íèÿ
ãè ïå ðý õî ãåí íî ãî êè øå÷ íè êà ïðè ÓÇÈ-îá ñëå äî âà íèè);

= äî íî ðû äëÿ ïðî ãðàìì ÝÊÎ.

2. Ñòàí äàð òû ïðî âå äå íèÿ ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ
èñ ñëå äî âà íèé ïðè ìó êî âèñ öè äî çå

 Òðå áî âà íèÿ ê ëà áî ðà òî ðèè, ïðî âî äÿ ùåé àíà ëè çû íà
ìó òà öèè ãå íà CFTR [2, 14]:

= ëà áî ðà òî ðèÿ äîë æíà áûòü ñïî ñîá íà ê âû ïîë íå íèþ
òå ñ òè ðî âà íèÿ ÄÍÊ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì âû ñó øåí íûõ ïðîá 
êðî âè, öå ëü íîé êðî âè (ñ ÝÄÒÀ) è ìàç êîâ áóê êà ëü íî ãî
ýïè òå ëèÿ;

= àíà ëèç ïðîá äîë æåí ïðî âî äè òü ñÿ íå ðå æå 1 ðà çà
â íå äå ëþ âî èç áå æà íèå çíà ÷è òå ëü íîé çà äåð æ êè îá ðà áîò -
êè;

=ìå äè öèí ñêîå ó÷ ðåæ äå íèå, ãäå ðàñ ïî ëî æå íà ëà áî -
ðà òî ðèÿ, äîë æíî èìåòü ëè öå íçèþ ïî ñïå öè à ëü íî ñòè
«êëè íè ÷å ñêàÿ ëà áî ðà òîð íàÿ äèà ãíî ñ òè êà»;

= â ðå ãè î íà ëü íîé ëà áî ðà òî ðèè â êà ÷å ñò âå ñòàð òî âî ãî
èñ ñëå äî âà íèÿ ñëå äó åò ïðè ìå íÿòü ïà íåëü äëÿ àíà ëè çà
îãðà íè ÷åí íî ãî ÷èñ ëà ìó òà öèé â ãå íå CFTR, ñ ïî ìî ùüþ
êî òî ðîé âîç ìîæ íî ðàñ ïî çíàòü íå ìå íåå 1 àíî ìà ëü íî ãî
àë ëå ëÿ áî ëåå ÷åì ó 90% ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ â ëî êà ëü íîé ïî -
ïó ëÿ öèè;

= åñ ëè ðàñ ïî çíà íà ëèøü îä íà ìó òà öèÿ, ðàñ øè ðåí -
íûé àíà ëèç ÄÍÊ (ñåê âå íè ðî âà íèå ãå íà è äð. ìå òî äû)
äîë æåí áûòü äî ñòó ïåí â ðå ãè î íà ëü íîé ëà áî ðà òî ðèè èëè
â äðó ãèõ ëè öå íçè ðî âàí íûõ ëà áî ðà òî ðè ÿõ, èìå þ ùèõ
îïûò äèà ãíî ñ òè êè ÌÂ;

=êëè íè ÷å ñêóþ çíà ÷è ìîñòü îá íà ðó æåí íûõ ãå íå òè ÷å -
ñêèõ âà ðè àí òîâ ñëå äó åò óñòà íàâ ëè âàòü ñ ó÷¸òîì ðå êî -
ìåí äà öèé íà ñòî ÿ ùå ãî Êîí ñåí ñó ñà.

3. Ñïè ñîê òðå áî âà íèé ê äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèì ïà íå ëÿì 
è ìå òî äàì ñ ïî ìî ùüþ êî òî ðûõ ïðî âî äèò ñÿ 
ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî âà íèå CFTR

 Â êà ÷å ñò âå ñòàð òî âî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, ñëå äó åò ïðè ìå -
íÿòü ïà íåëü äëÿ àíà ëè çà îãðà íè ÷åí íî ãî ÷èñ ëà ìó òà öèé
â ãå íå CFTR, ñ ïî ìî ùüþ êî òî ðîé âîç ìîæ íî ðàñ ïî çíàòü
íå ìå íåå 1 àíî ìà ëü íî ãî àë ëå ëÿ ó áî ëåå ÷åì 90% ïà öè åí -
òîâ ñ ÌÂ â ëî êà ëü íîé ïî ïó ëÿ öèè [2, 16].

Äå ñÿòü íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ ìó òà öèé ó ðîñ ñèé ñêèõ áî ëü -
íûõ ïî äàí íûì ÌÂ ðå ãè ñò ðà 2014 ã. ñî ñòàâ ëÿ þò 71,08%
îò âñåõ ìó òàí ò íûõ àë ëå ëåé, ÷òî òàê æå îáåñ ïå ÷è âà åò
èäåí òè ôè êà öèþ, ïî êðàé íåé ìå ðå, îä íî ãî ìó òàí ò íî ãî
àë ëå ëÿ íå ìå íåå ÷åì ó 90% ïà öè åí òîâ ñ ÌÂ (91%) â îá -
ùåé ðîñ ñèé ñêîé âû áîð êå.

4. Áëàíê ãå íå òè ÷å ñêî ãî çà êëþ ÷å íèÿ

Êî ìè òå òîì ïî êîí ò ðî ëþ êà ÷å ñò âà ESHG Qu a li ty
com mit tee [53] ðàç ðà áî òà íû ðå êî ìåí äà öèè ïî îôîð ì ëå -
íèþ çà êëþ ÷å íèé äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ ãå íå òè ÷å ñêèõ òå ñ òîâ.

Äëÿ êîð ðåê ò íîé èí òåð ï ðå òà öèè ðå çó ëü òà òîâ ðå êî -
ìåí äî âà íî â íà ïðàâ ëå íèå äëÿ ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà -
íèÿ âêëþ ÷àòü îï òè ìà ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî êëè íè ÷å ñêîé
èí ôîð ìà öèè. Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ äîë æíà áûòü ÷åò êî
îïðå äå ëå íà (íà ïðè ìåð, ïîä òâåð æ äå íèå äèà ãíî çà, óñòà -
íîâ ëåí íî ãî äðó ãè ìè ìå òî äà ìè, äèô ôå ðåí öè à ëü íàÿ äèà -
ãíî ñ òè êà íå ñêî ëü êèõ çà áî ëå âà íèé, òå ñ òè ðî âà íèå íî ñè -
òå ëü ñò âà, ïðå íà òà ëü íîå òå ñ òè ðî âà íèå). Ýò íè ÷å ñêàÿ ïðè -
íàä ëåæ íîñòü/ íà öè î íà ëü íîñòü èí äè âè äà, ðî äî ñëîâ íàÿ,
ñî ñòàâ ëåí íàÿ ãå íå òè êîì, è äðó ãàÿ äî ïîë íè òå ëü íàÿ èí -
ôîð ìà öèÿ ìî æåò áûòü óêà çà íà ïðè íå îá õî äè ìî ñòè.

Ðå êî ìåí äî âà íî íà êàæ äî ãî íå ðîä ñò âåí íî ãî ïà öè åí òà 
çà ïîë íÿòü îò äå ëü íîå çà êëþ ÷å íèå â öå ëÿõ ñî õðà íå íèÿ
êîí ôè äåí öè à ëü íî ñòè. Îä íà êî â ñëó ÷àå ðå öåñ ñèâ íûõ çà -
áî ëå âà íèé, êîã äà óñòà íàâ ëè âà þò ðèñê äëÿ ïà ðû èìåòü
ïî ðà æåí íî ãî ðå áåí êà, íå îá õî äè ìî, ÷òî áû îáà èí äè âè äà
áû ëè îá ñëå äî âà íû îä íî âðå ìåí íî. Åñ ëè ÷ëå íû îä íîé ñå -
ìüè îá ñëå äó þò ñÿ îä íî âðå ìåí íî, âî ïðîñ î çà ïîë íå íèè
èí äè âè äó à ëü íûõ èëè îá ùèõ çà êëþ ÷å íèé çà âè ñèò îò çà -
áî ëå âà íèÿ, öå ëè îá ðà ùå íèÿ è ò.ä.

Ðå êî ìåí äî âà íî, ÷òî áû çà êëþ ÷å íèå ãå íå òè ÷å ñêî ãî
îá ñëå äî âà íèÿ âêëþ ÷à ëî ñëå äó þ ùèå ðàç äå ëû:

1. Àä ìè íè ñò ðà òèâ íûé
=Íà çâà íèå (íà ïðè ìåð, Ðå çó ëü òàò ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå -

òè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÔÔÔ ãå íà);
=Íà çâà íèå ëà áî ðà òî ðèè, âû ïîë íÿ þ ùåé èñ ñëå äî âà -

íèå è çà ïîë íÿ þ ùåé çà êëþ ÷å íèå, è êîí òàê òû
=Äà òà çà ïîë íå íèÿ çà êëþ ÷å íèÿ

(Ñëå äó åò óêà çàòü íî ìå ðà è îá ùåå ÷èñ ëî ñòðà íèö, åñ ëè çà -
êëþ ÷å íèå ñî ñòî èò èç íå ñêî ëü êèõ ñòðà íèö (íà ïðè ìåð, 1/3))
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=Ô.È.Î. è ïîë íûé àä ðåñ âðà ÷à, íà ïðà âèâ øå ãî ïà öè -
åí òà íà èñ ñëå äî âà íèå.

2. Èäåí òè ôè êà öèÿ îá ñëå äó å ìî ãî èí äè âè äà è îá ðàç öà
=Ôà ìè ëèÿ, èìÿ, îò ÷å ñò âî (ïîë íî ñòüþ)
=Äà òà ðîæ äå íèÿ (ïîë íî ñòüþ)
=Ïîë
= îá ñëå äó å ìûé ìà òå ðè àë (ÄÍÊ, âû äå ëåí íàÿ èç...,

êðîâü ñ ÝÄÒÀ, áèî ïòàò..., êó ëü òè âè ðî âàí íûå àì íè î öè -
òû, êëåò êè âîð ñèí õî ðè î íà è ò.ä.)

= ñî ñòî ÿ íèå îá ðàç öà (çà ìî ðî æåí, ãå ìî ëè çè ðî âàí
è ò.ä.).

3. Öå ëè èñ ñëå äî âà íèÿ. Èç ëî æå íèå öå ëè èñ ñëå äî âà íèÿ
äîë æíî âêëþ ÷àòü ïî êðàé íåé ìå ðå òðè àñ ïåê òà:

=íà è ìå íî âà íèå çà áî ëå âà íèÿ èëè ìàð êå ðû, êî òî ðûå
áû ëè ïðî òå ñ òè ðî âà íû (íà ïðè ìåð, ìó êî âèñ öè äîç);

= òèï òå ñ òè ðî âà íèÿ (íà ïðè ìåð, ïîä òâåð æ äå íèå äèà -
ãíî çà, îïðå äå ëå íèå ñòà òó ñà íî ñè òå ëü ñò âà, ïðå íà òà ëü íàÿ
äèà ãíî ñ òè êà è ò.ä.);

=ïðè ÷è íà íà çíà ÷å íèÿ òå ñ òè ðî âà íèÿ (íà ïðè ìåð, ñå -
ìåé íàÿ èñ òî ðèÿ ìó êî âèñ öè äî çà).

4. Ñïå öè ôè êà öèÿ ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ
=íà çâà íèÿ èñ ïî ëü çî âàí íûõ ìå òî äîâ èñ ñëå äî âà íèÿ;
= ñïè ñîê ïðî òå ñ òè ðî âàí íûõ ìó òà öèé, ÄÍÊ-ìàð êå -

ðîâ, ïðè ñåê âå íè ðî âà íèè — èñ ñëå äî âàí íûå ðå ãè î íû ãå -
íà, ðå ôå ðåí ñ íàÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü;

= åñ ëè èñ ïî ëü çî âàí êîì ìåð ÷å ñêèé íà áîð, åãî íà çâà -
íèå è âåð ñèÿ;

= ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ìå òî äà â ïî ïó ëÿ öèè, èç êî òî ðîé
ïðî èñ õî äèò îá ñëå äó å ìûé èí äè âèä, åñ ëè ýòî âîç ìîæ íî.

5. Ðå çó ëü òàò

Ðå çó ëü òàò äîë æåí áûòü ÿñ íî ïðåä ñòàâ ëåí â îä íî çíà÷ -
íîé ôîð ìå. Åñ ëè ïðî âå äå íî íå ñêî ëü êî èñ ñëå äî âà íèé,
êàæ äûé ðå çó ëü òàò ñëå äó åò ïðåä ñòàâ ëÿòü îò äå ëü íî. Íå
ñëå äó åò èñ ïî ëü çî âàòü òåð ìè íû «ïî ëî æè òå ëü íûé» è «îò -
ðè öà òå ëü íûé», òàê êàê îíè ìî ãóò áûòü èñ òîë êî âà íû íå -
îä íî çíà÷ íî.

Äëÿ îáî çíà ÷å íèÿ âû ÿâ ëåí íûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí -
òîâ ñëå äó åò èñ ïî ëü çî âàòü íî ìåí ê ëà òó ðó è ðå ôå ðåí ñ íóþ
ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü, ðå êî ìåí äó å ìóþ HGVS. Ïî ñêî ëü êó
íî ìåí ê ëà òó ðà è ðå êî ìåí äó å ìàÿ ðå ôå ðåí ñ íàÿ ïî ñëå äî âà -
òå ëü íîñòü ñî âðå ìå íåì ìå íÿ þò ñÿ íå îá õî äè ìî èñ ïî ëü çî -
âàòü òàê æå òðà äè öè îí íûå îáî çíà ÷å íèÿ ìó òà öèé, â ñêîá -
êàõ óêà çû âàÿ èõ.

Åñ ëè âû ÿâ ëå íî áî ëåå îä íî ãî ïà òî ãåí íî ãî ãå íå òè ÷å -
ñêî ãî âà ðè àí òà, ñëå äó åò óêà çû âàòü ôà çó ñöåï ëå íèÿ (åñ ëè
îíà èç âå ñò íà).

5. Èí òåð ï ðå òà öèÿ ðå çó ëü òà òà

Ñî ãëàñ íî ðå êî ìåí äà öè ÿì Êî ìè òå òà ïî êîí ò ðî ëþ êà -
÷å ñò âà ESHGQ [53], ëà áî ðà òîð íîå çà êëþ ÷å íèå äîë æíî
ñî äåð æàòü èí ôîð ìà öèþ, êî òî ðàÿ ïî çâî ëè ëà áû âðà -
÷àì-ãå íå òè êàì îñó ùå ñò âèòü êëè íè ÷å ñêóþ èí òåð ï ðå òà -
öèþ ðå çó ëü òà òà èñ ñëå äî âà íèÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ëè òå ðà -
òóð íûõ ðå ñóð ñîâ (íà ïðè ìåð, îïè ñàí ëè îá íà ðó æåí íûé
ìèñ ñåíñ-âà ðè àíò â áà çàõ äàí íûõ, ê êà êî ìó êëàñ ñó îò íî -

ñèò ñÿ, èç âå ñò íî ëè åãî êëè íè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå; â ñëó ÷àå
íå îá õî äè ìî ñòè ìîæ íî ðå êî ìåí äî âàòü ïðî âå äå íèå ãå íå -
à ëî ãè ÷å ñêî ãî/ñå ìåé íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ).
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Na tional Con sen sus Pro ject
«Cys tic fi bro sis: def i ni tion, di ag nos tic cri te ria, treat ment»
Sec tion «Ge net ics of Cys tic Fi bro sis. Mo lec u lar ge netic di ag no sis of cys tic fi bro sis»

Petrova N.V.1, Kondratyeva E.I.1, Krasovsky S.A.1,2, Polyakov A.V.1, Ivachshenko T.E.3, 
Pav lov A.E.4, Zinchenko R.A.1, Ginter E.K.1, Kutsev S.I.1, Odinokova O.N.5, Nazarenko L.P.5,
Kapranov N.I.1, Sherman V.D.1, Amelina E.L.2, Asherova I.K.6, Gembitskaya T.E.7, 
Ilyenkova N.A.8, Karimova I.P.9, Merzlova N.B.10, Namazova-Baranova L.S.11, Neretina À.F.12,
Nikonova V.S.1, Orlov A.V.13, Protasova T.A.14, Semykin S.Y.15, Sergienko D.F.16, 
Simonova O.I.11, Shabalova L.A.1, Kashirskaya N.Y.1

1  — Fed eral State Bud get ary In sti tu tion «Re search Cen tre for Med i cal Ge net ics», Mos cow, Rus sia; e-mail cf.cen ter.msk@gmail.com
2  — Fed eral Pulmonology Re search In sti tute, Fed eral Med i cal and Bi o log i cal Agency of Rus sia, Mos cow, Rus sia
3  — FSBSI «The Re search In sti tute of Ob stet rics, Gy ne col ogy and Reproductology named af ter D.O. Ott», Saint Pe ters burg, Rus sia
4  — Parseq Lab Co. Ltd , Saint-Petersburg, Rus sia
5  — Re search In sti tute of Med i cal Ge net ics, Tomsk Na tional Re search Med i cal Cen ter, Rus sian Acad emy of Sci ences, Tomsk, Rus sia
6  — Children`s Clin i cal Hos pi tal No.1, Yaroslavl, Rus sia
7  — Re search In sti tute of Pulmonology, SPB State Med i cal Uni ver sity named Ac a demic Pav lov, Saint Pe ters burg, Rus sia
8  — Krasnoyarsk State Med i cal Uni ver sity named af ter Prof. V.F.Voino-Yasenetsky, Krasnoyarsk, Rus sia
9  — State Bud get ary Healthcare In sti tu tion «Chelyabinsk re gional chil dren’s clin i cal hos pi tal», Chelyabinsk, Rus sia
10 — Perm State Med i cal Uni ver sity named af ter E.A.Wag ner of the Min is try of Healthcare of the Rus sian Fed er a tion, Perm, Rus sia
11 — Fed eral State Au ton o mous In sti tu tion «Sci en tific Cen ter of Children’s Health» of the Min is try of Health of the Rus sian Fed er a tion,
       Mos cow, Rus sia
12 — Voronezh State Med i cal Uni ver sity named af ter N.N. Burdenko, Voronezh, Rus sia
13 — Children City Hos pi tal St.Olga, St.Pe ters burg, Rus sia
14 — State au ton o mous health care in sti tu tion «Kemerovo Re gional Clin i cal Hos pi tal named af ter S.V. Belyaev», Kemerovo, Rus sia
15 — Rus sian Children’s Clin i cal Hos pi tal, Mos cow, Rus sia
16 — FGBOU VO «As tra khan State Med i cal Uni ver sity» of Min is try of Health of the Rus sian Fed er a tion, As tra khan, Rus sia

The re sults of re searches made by the group of the lead ing ge net i cists from Fed eral State Bud get ary In sti tu tion «Re search Cen tre 
for Med i cal Ge net ics» and the ex perts of na tional con sen sus «Cys tic Fi bro sis: def i ni tion, di ag nos tic cri te ria, treat ment» are pre -
sented. The de ci sion about start ing of the pro ject was made on 6th Feb ru ary 2013 at a meet ing of the Sci en tific Coun cil of the Na tional
so cial or ga ni za tion «All-Russian As so ci a tion for pa tients with Cys tic Fi bro sis». Three con sen sus sec tions has been pub lished al ready,
this sec tion (4) is one of the de ter mi nants in the di ag no sis of cys tic fi bro sis and is the pharmacogenetic ba sis for tar geted ther apy for
the dis ease. Con sen sus rep re sents the gen er al ized Rus sian and in ter na tional ex pe ri ence in ge netic di ag nos tics of cys tic fi bro sis,
con di tions as so ci ated with the CFTR. Mod ern clas si fi ca tion of CFTR mu ta tions and their clin i cal sig nif i cance and ap proaches to the
anal y sis of patho ge nic ity are de scribed. Anal y sis of the di ver sity of the CFTR mu ta tions in the Rus sian Fed er a tion based on the data
from the Na tional CF Pa tients Reg is ter for 2014 and the fea tures of the fre quen cies of CFTR mu ta tions in rep re sen ta tives of dif fer ent
na tion al i ties is done. The Rus sian and for eign pan els of the most com mon mu ta tions and rec om men da tions about the al go rithm of
DNA di ag nos tics are de scribed. For the first time the in for ma tion about pre na tal and preimplantation di ag nos tics of the dis ease is pre -
sented. The uni fied re quire ments for the form of the ge netic con clu sion are de scribed.
     Key words: cys tic fi bro sis, CFTR, mu ta tions, DNA-diagnostics.
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Áû ñò ðàÿ ïðå íà òà ëü íàÿ äèà ãíî ñ òè êà íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ
÷èñ ëî âûõ àíî ìà ëèé õðî ìî ñîì ìå òî äîì 
êî ëè ÷å ñò âåí íîé ôëó î ðåñ öåí ò íîé ÏÖÐ â Áå ëà ðó ñè

Îñàä ÷óê Ò.Â., Ñà âåí êî Ë.À., Íî âè êî âà È.Â.

ÃÓ «Ðåñ ïóá ëè êàí ñêèé íà ó÷ íî-ïðàê òè ÷å ñêèé öåíòð «Ìàòü è äè òÿ», Ìèíñê, Ðåñ ïóá ëè êà Áå ëà ðóñü, e-ma il: t.asad c huk@gma il.com

Â ðà áî òå ïðåä ñòàâ ëå íà ðàç ðà áî òàí íàÿ ìå òî äè êà ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ õðî ìî ñîì íûõ àíå óï ëî è äèé, îñíî -
âàí íàÿ íà ìå òî äå êî ëè ÷å ñò âåí íîé ôëó î ðåñ öåí ò íîé ÏÖÐ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ìóëü òè ïëåê ñ íîé ÏÖÐ è àâ òî ìà òè ÷å ñêî ãî êà ïèë -
ëÿð íî ãî ýëåê ò ðî ôî ðå çà íà îñíî âå îä íî âðå ìåí íî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ 15 ìèê ðî ñà òåë ëèò íûõ ìàð êå ðîâ õðî ìî ñîì 13, 18, 21, X, Y.
Âû ïîë íå íà ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êà 200 îá ðàç öîâ îò ïà öè åí òîâ èç ãðóï ïû ðè ñ êà ïî õðî ìî ñîì íîé ïà òî ëî ãèè. ×èñ ëî âûå àíî ìà ëèè
õðî ìî ñîì èäåí òè ôè öè ðî âà íû â 18 ñëó ÷à ÿõ (9%), âêëþ ÷à ëè òðè ñî ìèþ õðî ìî ñî ìû 21 (8/200), òðè ñî ìèþ õðî ìî ñî ìû 18
(5/200), òðè ñî ìèþ õðî ìî ñî ìû 13 (1/200), òðèï ëî è äèþ (3/200), ìî çà è÷ íóþ ôîð ìó ìî íî ñî ìèè õðî ìî ñî ìû Õ (êà ðè î òèï
45,Õ[50]/46,XY[5]) (1/200). Ðå çó ëü òàò ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè ïðè ñòàí äàð ò íîì âû äå ëå íèè ÄÍÊ èç àì íè î òè ÷å ñêîé æèä êî ñòè èëè
âîð ñèí õî ðè î íà ìî æåò áûòü ãî òîâ ÷å ðåç 6 ÷à ñîâ ïî ñëå âû ïîë íå íèÿ áèî ïñèè èëè àì íè î öåí òå çà.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àíå óï ëî è äèÿ, êî ëè ÷å ñò âåí íàÿ ôëó î ðåñ öåí ò íàÿ ÏÖÐ, ïðå íà òà ëü íàÿ äèà ãíî ñ òè êà

Ââå äå íèå

Ïî äàí íûì Âñå ìèð íîé îð ãà íè çà öèè çäðà âî îõ ðà íå -
íèÿ, ïðè ìåð íî 2,5—3% âñåõ íî âî ðîæ äåí íûõ èìå þò ðàç -
ëè÷ íûå ïî ðî êè ðàç âè òèÿ, èç íèõ îêî ëî 1% ñî ñòàâ ëÿ þò
ãåí íûå áî ëåç íè, 0,5% — õðî ìî ñîì íûå áî ëåç íè è îêî ëî
2% ïðè õî äèò ñÿ íà âðîæ äåí íûå ïî ðî êè ðàç âè òèÿ, îáó -
ñëîâ ëåí íûå ðàç íû ìè ôàê òî ðà ìè [1—2].

Äèà ãíîç õðî ìî ñîì íîé ïà òî ëî ãèè ñòà âèò ñÿ ïî ñëå
ïðî âå äå íèÿ êà ðè î òè ïè ðî âà íèÿ. Ìå òîä êà ðè î òè ïè ðî âà -
íèÿ ñ äèô ôå ðåí öè à ëü íîé îêðà ñ êîé õðî ìî ñîì ñèõ ïîð
îñòà åò ñÿ «çî ëî òûì ñòàí äàð òîì» äèà ãíî ñ òè êè õðî ìî -
ñîì íûõ àíî ìà ëèé. Îä íà êî ñó ùå ñò âó þ ùèå îãðà íè ÷å íèÿ 
ìå òî äà íå ïî çâî ëÿ þò áû ñò ðî ñäå ëàòü çà êëþ ÷å íèå î íà -
ëè ÷èè õðî ìî ñîì íîé ïà òî ëî ãèè ó ïëî äà[3]. Ââå äå íèå
â êëè íè ÷å ñêóþ ëà áî ðà òîð íóþ ïðàê òè êó ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ ïî çâî ëè ëî äî ïîë íèòü ñòàí -
äàð ò íûé öè òî ãå íå òè ÷å ñêèé àíà ëèç íî âû ìè âîç ìîæ íî -
ñòÿ ìè. Íàè áî ëü øåå ðàñ ïðî ñòðà íå íèå ïî ëó ÷è ëè ìå òî äû 
èí òåð ôàç íîé ôëó î ðåñ öåí ò íîé ãèá ðè äè çà öèè in si tu
(FISH-ìå òîä), êî ëè ÷å ñò âåí íîé ôëó î ðåñ öåí ò íîé ïî ëè -
ìå ðàç íîé öåï íîé ðå àê öèè (ÊÔ-ÏÖÐ), ìóëü òè ïëåê ñ íîé 
ëè ãàç íîé öåï íîé ðå àê öèè è ìå òîä ñðàâ íè òå ëü íîé ãå -
íîì íîé ãèá ðè äè çà öèè [4—7].

Ìå òîä ÊÔ-ÏÖÐ îñíî âàí íà ìóëü òè ïëåê ñ íîé ÏÖÐ
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ôëó î ðåñ öåí ò íî-ìå ÷å íûõ ïðàé ìå ðîâ.
Äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ àíå óï ëî è äèé èñ ñëå äó þò õðî ìî ñîì íûå
îá ëà ñ òè, ñî äåð æà ùèå ïî ëè ìîð ô íûå òàí äåì íûå ïî âòî -
ðû. Ñ öå ëüþ óâå ëè ÷å íèÿ èí ôîð ìà òèâ íî ñòè, êàê ïðà âè -
ëî, èñ ïî ëü çó þò 3—4 ìàð êå ðà íà êàæ äóþ õðî ìî ñî ìó [8].
Ìå òîä îò ëè ÷à åò ñÿ âû ñî êîé òî÷ íî ñòüþ äà æå ïðè íå áî ëü -
øîì êî ëè ÷å ñò âå ìà òå ðè à ëà, ïî çâî ëÿ åò îä íî âðå ìåí íî
îöå íèòü áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî îá ðàç öîâ.

Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû ÿâ ëÿ ëàñü ðàç ðà áîò êà è âíå -
äðå íèå ýô ôåê òèâ íîé ìå òî äè êè ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè íàè -
áî ëåå ÷à ñ òûõ ÷èñ ëî âûõ àíî ìà ëèé õðî ìî ñîì ÷å ëî âå êà.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Â êà ÷å ñò âå áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà èñ ïî ëü çî âà -
ëàñü ÄÍÊ, âû äå ëåí íàÿ èç êëå òîê àì íè î òè ÷å ñêîé æèä -
êî ñòè, à òàê æå ôðàã ìåí òîâ ìû øå÷ íîé òêà íè àáîð òè ðî -
âàí íûõ ïëî äîâ ñ ðàç ëè÷ íû ìè àíå óï ëî è äè ÿ ìè.

Ïðè îò áî ðå ìèê ðî ñà òåë ëèò íûõ ìàð êå ðîâ õðî ìî ñîì
13, 18, 21, X, Y ó÷è òû âà ëèñü èìå þ ùè å ñÿ â ëè òå ðà òó ðå
äàí íûå î ðàç ìå ðå è êî ëè ÷å ñò âå àë ëå ëåé, à òàê æå ñòå ïå íè 
ãå òå ðî çè ãîò íî ñòè.

Îò ðà áîò êà óñëî âèé ïî ëó ÷å íèÿ ôðàã ìåí òîâ ÄÍÊ,
âêëþ ÷à þ ùèõ ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ìèê ðî ñà òåë ëèò íûõ
ìàð êå ðîâ, ïðî âî äè ëàñü ïó òåì ïîä áî ðà ñî ñòà âà àì ï ëè -
ôè êà öè îí íîé ñìå ñè è îï òè ìà ëü íûõ òåì ïå ðà òóð íî-âðå -
ìåí íûõ óñëî âèé ïðî âå äå íèÿ ÏÖÐ. Äëÿ àíà ëè çà îá ðàç -
öîâ ÄÍÊ â àâ òî ìà òè ÷å ñêîì àíà ëè çà òî ðå â ÏÖÐ-ïðî äóêò 
ââî äè ëàñü îä íà èç ÷å òû ðåõ ôëó î ðåñ öåí ò íûõ ìå òîê. Äëÿ
ýòîé öå ëè èñ ïî ëü çî âà íû ìå ÷å íûå âà ðè àí òû ïðÿ ìûõ
ïðàé ìå ðîâ. Îá ðà áîò êó äàí íûõ è îïðå äå ëå íèå àë ëå ëåé
âû ïîë íÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ ïà êå òà êîìïü þ òåð íûõ ïðî ãðàìì
GENESCAN.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Äëÿ ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî âû ÿâ ëå íèÿ àíå óï -
ëî è äèé èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä ÊÔ-ÏÖÐ. Ñ ïî ìî ùüþ äàí -
íî ãî ìå òî äà èñ ñëå äî âà ëè õðî ìî ñîì íûå îá ëà ñ òè, ñî äåð -
æà ùèå ïî ëè ìîð ô íûå òàí äåì íûå ïî âòî ðû. Äëÿ îïðå äå -
ëå íèÿ óðîâ íÿ ãå òå ðî çè ãîò íî ñòè è èí ôîð ìà òèâ íî ñòè
ìèê ðî ñà òåë ëèò íûõ ìàð êå ðîâ àíà ëèç èñ ñëå äó å ìûõ ôðàã -
ìåí òîâ ÄÍÊ âû ïîë íåí â 50 îá ðàç öàõ (100 õðî ìî ñîì)
êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êè. Â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íî ãî èñ -
ñëå äî âà íèÿ îòî áðà íû ìàð êå ðû õðî ìî ñî ìû 21: D21S11,
D21S1411, D21S1435; õðî ìî ñî ìû 13: D13S252, D13S305,
D13S325, D13S634; õðî ìî ñî ìû 18: D18S386, D18S390,
D18S391, D18S535; õðî ìî ñî ìû Õ: DXS1187, DXS981;
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