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Â ñâÿ çè ñ âñå áî ëåå ÷à ñ òûì èñ ïî ëü çî âà íè åì íî âåé øèõ òåõ íî ëî ãèé ñåê âå íè ðî âà íèÿ â ðàç ëè÷ íûõ îá ëà ñ òÿõ íà ó÷ íîé è ìå äè -
öèí ñêîé äå ÿ òå ëü íî ñòè íà çðå ëà íå îá õî äè ìîñòü ñòàí äàð òè çà öèè êà ÷å ñò âà èñ ñëå äî âà íèé, à òàê æå ïîä õî äîâ ê áèî èí ôîð ìà òè -
÷å ñêîé îá ðà áîò êå ïî ëó ÷à å ìûõ äàí íûõ. Ïðåä ñòàâ ëåí íûé ïðî åêò ðó êî âîä ñò âà ÿâ ëÿ åò ñÿ ïåð âûì äî êó ìåí òîì â Ðîñ ñèé ñêîé Ôå -
äå ðà öèè, ðåã ëà ìåí òè ðó þ ùèì èí òåð ï ðå òà öèþ ðå çó ëü òà òîâ, ïî ëó ÷åí íûõ ìå òî äà ìè ìàñ ñî âî ãî ïà ðàë ëå ëü íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ
(MPS), è îïðå äå ëÿ þ ùèì íå îá õî äè ìûå êà ÷å ñò âåí íûå è êî ëè ÷å ñò âåí íûå õà ðàê òå ðè ñòè êè ðå çó ëü òà òîâ MPS. Ðó êî âîä ñò âî — ðå -
çó ëü òàò ñî âìå ñò íîé ðà áî òû ñïå öè à ëè ñòîâ ðàç ëè÷ íûõ îá ëà ñ òåé: áèî èí ôîð ìà òè êîâ, âðà ÷åé ëà áî ðà òîð íûõ ãå íå òè êîâ è âðà -
÷åé-ãå íå òè êîâ. Îíî ïðåä íàç íà ÷å íî äëÿ ñïå öè à ëè ñòîâ, ðà áî òà þ ùèõ ñ òåõ íî ëî ãè ÿ ìè MPS, à åãî îñíîâ íîé öå ëüþ ÿâ ëÿ åò ñÿ óíè -
ôè êà öèÿ ïîä õî äîâ ê èí òåð ï ðå òà öèè è êîí ò ðîëü êà ÷å ñò âà ïî ëó ÷à å ìûõ ðå çó ëü òà òîâ.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìàñ ñî âîå ïà ðàë ëå ëü íîå ñåê âå íè ðî âà íèå (MPS), ðå êî ìåí äà öèè, áèî èí ôîð ìà òè ÷å ñêèé àíà ëèç, êðè òå ðèè 
ïà òî ãåí íî ñòè âà ðè àí òîâ ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ÄÍÊ.
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Mas sive par al lel se quenc ing (MPS) are the most prog ress and suc cess of tech nol o gies in ge netic re searches. How ever, the new
tech nol o gies bring chal lenges in terms of data man age ment, as well as for the bioinformatics and in ter pre ta tion of re sult. This guide -
line for the eval u a tion and val i da tion of MPS data is the first doc u ment in Rus sian Fed er a tion. A group of bioinformatics, lab o ra tory ge -
net ics and clin i cal ge net ics worked at these guide lines. We be lieve that these rec om men da tions would help to stake holders in the
field of hu man ge net ics uni form ing and man ag ing MPS data.

Key words: Mas sive par al lel se quenc ing (MPS), guide lines, bioinformatics anal y sis, DNA vari ants clas si fi ca tion cri te ria.
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Ââå äå íèå

Îñíî âîé äëÿ ðó êî âîä ñò âà ïî ñëó æè ëè ñó ùå ñò âó þ ùèå

ðó êî âîä ñò âà ïî èí òåð ï ðå òà öèè ðå çó ëü òà òîâ ìàñ ñî âî ãî

ïà ðàë ëå ëü íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ (MPS), ðàç íî âèä íî ñòüþ

êî òî ðûõ ÿâ ëÿ þò ñÿ ìå òî äû ñåê âå íè ðî âà íèÿ íî âî ãî ïî êî -

ëå íèÿ (NGS), êî òî ðûå áû ëè ðàç ðà áî òà íû â ÑØÀ è Åâ -

ðî ïå (ñòàí äàð òû è ðó êî âîä ñò âà ACMG, CAP, ESHG è

FDA) [1—4]. Ýòè äî êó ìåí òû áû ëè ïå ðå ðà áî òà íû ãðóï -

ïîé âå äó ùèõ ðîñ ñèé ñêèõ ñïå öè à ëè ñòîâ â îá ëà ñ òè ãå íå -

òè êè è áèî èí ôîð ìà òè êè.

Ïåð âî íà ÷à ëü íûé ïðî åêò ðó êî âîä ñò âà áûë ïðåä ñòàâ -

ëåí íà Âñå ðîñ ñèé ñêîé íà ó÷ íî-ïðàê òè ÷å ñêîé êîí ôå ðåí -

öèè «NGS â ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êå» 22—24 àï ðå ëÿ

2016 ã. â ã. Ñóç äàëü, è â òå ÷å íèå ïî ñëå äó þ ùèõ òðåõ ìå ñÿ -

öåâ áûë îò êðûò äëÿ âíå ñå íèÿ ïðà âîê è êîì ìåí òà ðè åâ.

Â ïðåä ñòàâ ëåí íîé äëÿ ïóá ëè êà öèè ðå äàê öèè ðó êî -

âîä ñò âà áû ëè ó÷ òå íû ïî ñòó ïèâ øèå çà ìå ÷à íèÿ è ïðè íÿ -

òû âî âíè ìà íèå êîì ìåí òà ðèè ó÷à ñò íè êîâ îá ñóæ äå íèÿ.

Âà ëè äà öèÿ ðó êî âîä ñò âà ïðî âå äå íà ïóò¸ì âíóò ðåí íåé ýê -

ñ ïåð ò íîé îöåí êè.

Îïðå äå ëå íèå òåõ íî ëî ãèè

Òåõ íî ëî ãèÿ ìàñ ñî âî ãî ïà ðàë ëå ëü íî ãî ñåê âå íè ðî âà -

íèÿ (MPS, mas si ve pa ral lel se qu en cing) — òåõ íè êà îïðå äå -

ëå íèÿ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ÄÍÊ è ÐÍÊ

äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ ôîð ìà ëü íî ãî îïè ñà íèÿ èõ ïåð âè÷ íîé

ñòðóê òó ðû. Òåõ íî ëî ãèÿ MPS ïî çâî ëÿ åò åäè íî âðå ìåí íî

«ïðî ÷è òàòü» áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ó÷à ñò êîâ ãåíîìà, ÷òî

ÿâ ëÿ åò ñÿ å¸ ãëàâ íûì îò ëè ÷è åì îò áî ëåå ðàí íèõ ìå òî äîâ

ñåê âå íè ðî âà íèÿ. Â õî äå MPS ìî ãóò ãå íå ðè ðî âà òü ñÿ îò

ñî òåí ìèë ëè î íîâ äî ìèë ëè àð äîâ íóê ëå î òèä íûõ ïî ñëå -

äî âà òå ëü íî ñòåé çà îäèí ðà áî ÷èé öèêë. Îò ëè ÷è òå ëü íîé

îñî áåí íî ñòüþ èñ ïî ëü çî âà íèÿ äàí íûõ ìå òî äîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ

íå îá õî äè ìîñòü ìíî ãî êðàò íî ãî ïðî ÷òå íèÿ àíà ëè çè ðó å -

ìîé íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè. Âñå âà ðè àí òû

ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ÄÍÊ, âû ÿâ ëåí íûå ìå òî äîì MPS è

óêà çàí íûå â çà êëþ ÷å íèè ëà áî ðà òî ðèè î ïðî âå äåí íîì

àíà ëè çå, äîë æíû áûòü ïîä òâåð æ äå íû ðå ôå ðåí ñ íûì ìå -

òî äîì (ñåê âå íè ðî âà íèå ïî Ñåí ãå ðó).

Òåð ìè íî ëî ãèÿ

Ïðåä ëà ãà åò ñÿ çà ìå íèòü øè ðî êî èñ ïî ëü çó å ìûå òåð -

ìè íû «ìó òà öèÿ» è «ïî ëè ìîð ôèçì» íà òåð ìèí «âà ðè àíò

íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè» ñî ñëå äó þ ùè ìè õà -

ðàê òå ðè ñòè êà ìè:

=ïà òî ãåí íûé (pat ho ge nic);

= âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé (li ke ly pat ho ge nic);

=í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ (un cer ta in sig ni fi can ce);

= âå ðî ÿò íî äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûé (li ke ly be nign);

= äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûé (be nign).

Íî ìåí ê ëà òó ðà âà ðè àí òîâ 
íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè

Ðå êî ìåí äó åò ñÿ èñ ïî ëü çî âàòü åäè íóþ, ðå êî ìåí äó -
åìóþ ìè ðî âûì íà ó÷ íûì ñî îá ùå ñò âîì, íî ìåí ê ëà òó ðó
âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â ñî îò âåò -
ñò âèè ñ ðå ñóð ñîì http://www.hgvs.org/mut no men (îáÿ çà -
òå ëü íî óêà çà íèå èñ ïî ëü çó å ìîé âåð ñèè). Èí ñò ðó ìåí òû
äëÿ ïðà âè ëü íî ãî îïè ñà íèÿ âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî -
ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â ñî îò âåò ñò âèè ñ íî ìåí ê ëà òó ðîé
HGVS ïðåä ñòàâ ëå íû íà ñàé òå https://mu ta ly zer.nl.

Ðå ôå ðåí ñ íàÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü äîë æíà áûòü ïî ëó -
÷å íà èç:

= áà çû äàí íûõ Íà öè î íà ëü íî ãî öåí ò ðà áèî òåõ íî ëî ãè ÷å -
ñêîé èí ôîð ìà öèè Ref Seq (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Ref -
Seq/) ñ óêà çà íè åì íî ìå ðà âåð ñèè

èëè

=èç áà çû äàí íûõ Lo cus Re fe ren ce Ge no mic
(http://www.lrg-se qu en ce.org).

Ãå íîì íûå êî îð äè íà òû ñëå äó åò îïðå äå ëÿòü è èñ ïî ëü -
çî âàòü â ñî îò âåò ñò âèè ñî ñòàí äàð òîì ãå íîì íîé ñáîð êè
(íà ïðè ìåð, GRCh38/hg38) èëè ðå ôå ðåí ñ íîé ãå íîì íîé
ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòüþ, îõ âà òû âà þ ùåé âåñü ãåí (â òîì
÷èñ ëå 5 ‘è 3’ íå òðàí ñ ëè ðó å ìûå îá ëà ñ òè è ïðî ìî òîð).

Ðå ôå ðåí ñ íûé òðàíñ êðèïò äîë æåí ïðåä ñòàâ ëÿòü ñî -
áîé íàè áî ëåå êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìûé è/èëè íàè áî ëåå
äëèí íûé èç èç âå ñò íûõ òðàíñ êðèï òîâ. Ðå ôå ðåí ñ íûå
òðàíñ êðèï òû, ðå êî ìåí äó å ìûå ìè ðî âûì ñî îá ùå ñò âîì,
ìî ãóò áûòü èäåí òè ôè öè ðî âà íû ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì áàç
äàí íûõ:

=Lo cus Re fe ren ce Ge no mic (http://www.lrg-se qu en -
ce.org);

=Con sen sus CDS Da ta ba se
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pro jects/CCDS/CcdsBrow se.cgi);

=Hu man Ge ne Mu ta ti on Da ta ba se
(http://www.hgmd.cf.ac.uk);

=Clin Var (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/clin var)

èëè

= ëî êóñ-ñïå öè ôè÷ íûõ áàç äàí íûõ.

Ëà áî ðà òî ðèè äîë æíû ïðî âå ðÿòü êëè íè ÷å ñêóþ çíà ÷è -
ìîñòü âà ðè àí òà íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè âî
âñåõ âîç ìîæ íûõ òðàíñ êðèï òàõ.

Èç ïðà âèë íî ìåí ê ëà òó ðû HGVS âîç ìîæ íû òðè èñê -
ëþ ÷å íèÿ:

1. Ñèì âîë «Õ» ïðè åì ëåì â îò ÷åò íî ñòè ïî íîí -
ñåíñ-âà ðè àí òàì â äî ïîë íå íèå ê èñ ïî ëü çó þ ùèì ñÿ â íî -
ìåí ê ëà òó ðå HGVS ñèì âî ëàì «*» è «Ter».

2. Âîç ìîæ íà íó ìå ðà öèÿ ýê çî íîâ â ñî îò âåò ñò âèè ñ âû -
áðàí íûì ðå ôå ðåí ñ íûì òðàíñ êðèï òîì, èñ ïî ëü çó å ìûì
äëÿ îáî çíà ÷å íèÿ âà ðè àí òà.

3. Ïðè êëè íè ÷å ñêîé èí òåð ï ðå òà öèè ðå çó ëü òà òîâ
MPS äî ïó ñ êà åò ñÿ èñ ïî ëü çî âàòü òåð ìèí «ïà òî ãåí íûé»
âìå ñ òî âû ðà æå íèÿ «âëèÿ åò íà ôóí ê öèþ».
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Áà çû äàí íûõ è ëè òå ðà òóð íûå èñ òî÷ íè êè

Âñå îá íà ðó æåí íûå âà ðè àí òû íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî ñòè íå îá õî äè ìî êëàñ ñè ôè öè ðî âàòü ïî ïà òî ãåí -
íî ñòè. Îöåí êà ïà òî ãåí íî ñòè âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ

âêëþ ÷à åò èçó ÷å íèå ìå äè öèí ñêîé è íà ó÷ íîé ëè òå ðà òó ðû
è áàç äàí íûõ. Äëÿ ïî èñ êà îïè ñàí íûõ ðà íåå âà ðè àí òîâ
ðå êî ìåí äó åò ñÿ èñ ïî ëü çî âàòü ñëå äó þ ùèå áà çû äàí íûõ
(òàáë. 1).
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Òàá ëè öà 1
Ðå êî ìåí äó å ìûå áà çû äàí íûõ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ÷å ëî âå êà

Áà çà äàí íûõ, Web ñàéò Îïè ñà íèå

Ïî ïó ëÿ öè îí íûå áà çû äàí íûõ

Exo me Ag gre ga ti on Con sor ti um
http://exac.bro a din s ti tu te.org/

Áà çà äàí íûõ âà ðè àí òîâ, íàé äåí íûõ ïðè ïðî âå äå íèè ýê çî ìíî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ îá -
ðàç öîâ ÄÍÊ 61,486 íå ðîä ñò âåí íûõ èí äè âè äó ó ìîâ, ÿâ ëÿ þ ùèõ ñÿ ó÷à ñò íè êà ìè ðàç ëè÷ -
íûõ áî ëåçíü-ñïå öè ôè÷ íûõ è ïî ïó ëÿ öè îí íûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé. Ëè öà, ñ íà -
ñëåä ñò âåí íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè, ïðî ÿâ ëÿ þ ùè ìè ñÿ â äåò ñò âå, áû ëè èñê ëþ ÷å íû èç âû -
áîð êè.

Ge no me Ag gre ga ti on Da ta ba se
http://gno mad.bro a din s ti tu te.org/

Ðàñ øè ðåí íàÿ áà çà äàí íûõ ãå íîì íûõ âà ðè àí òîâ, îñíî âàí íàÿ íà áà çå Exo me Ag gre ga ti -
on Con sor ti um, âêëþ ÷à þ ùàÿ äàí íûå ïî 123 136 ýê çî ìîâ è 15 496 ãå íî ìîâ.

Exo me Va ri ant Ser ver
http://evs.gs.was hin g ton.edu/EVS/

Áà çà äàí íûõ âà ðè àí òîâ, íàé äåí íûõ ïðè ýê çî ìíîì ñåê âå íè ðî âà íèè íå ñêî ëü êèõ êðóï -
íûõ êî ãîðò ëèö åâ ðî ïåé ñêî ãî è àô ðî à ìå ðè êàí ñêî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ. Âêëþ ÷à åò â ñå áÿ
äàí íûå î ïî êðû òèè, ÷òî âàæ íî äëÿ ó÷å òà èí ôîð ìà öèè îá îò ñóò ñò âèè âà ðè àí òà.

1000 Ge no mes Pro ject
http://brow ser.1000ge no -
mes.org/in dex.html

Áà çà äàí íûõ âà ðè àí òîâ, íàé äåí íûõ âî âðåìÿ ãå íîì íî ãî è òàð ãåò íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ
ñ íèç êèì è âû ñî êèì ïî êðû òè åì â 26 ïî ïó ëÿ öè ÿõ. Ñî äåð æèò èí ôîð ìà öèþ î áî ëü øåì
÷èñ ëå âà ðè àí òîâ ïî ñðàâ íå íèþ Exo me Va ri ant Ser ver, íî âêëþ ÷à åò äàí íûå íèç êî ãî êà -
÷å ñò âà. Íå êî òî ðûå îá ñëå äî âàí íûå êî ãîð òû âêëþ ÷à ëè ðîä ñò âåí íûõ èí äè âè äó ó ìîâ.

dbSNP
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/snp

Áà çà äàí íûõ êî ðîò êèõ ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ (êàê ïðà âè ëî, <50 ï.í.), ñî áðàí íûõ èç
ðàç ëè÷ íûõ èñ òî÷ íè êîâ. Íà ðÿ äó ñ äîá ðî êà ÷å ñò âåí íû ìè è âå ðî ÿò íî äîá ðî êà ÷å ñò âåí íû -
ìè âà ðè àí òà ìè ñî äåð æèò è ìíî æå ñò âî ïà òî ãåí íûõ âà ðè àí òîâ.

dbVar
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/dbvar

Áà çà äàí íûõ ñòðóê òóð íûõ âà ðè àí òîâ (êàê ïðà âè ëî, >50 ï.í.), ñî ñòàâ ëåí íàÿ èç ìíî ãèõ
èñ òî÷ íè êîâ

Áà çû äàí íûõ, âêëþ ÷à þ ùèå îïè ñà íèÿ ôå íî òè ïîâ

OMIM http://www.omim.org/ Áà çà äàí íûõ ãå íîâ ÷å ëî âå êà è ãå íå òè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé, êî òî ðàÿ ñî äåð æèò ðå ïðå çåí -
òà òèâ íóþ âû áîð êó âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ
ñ çà áî ëå âà íè ÿ ìè.

Hu man Ge ne Mu ta ti on Da ta ba se
http://www.hgmd.cf.ac.uk/ac/in -
dex.php

Áà çà äàí íûõ àí íî òè ðî âàí íûõ âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, îïóá ëè -
êî âàí íûõ â ëè òå ðà òó ðå. Äî ñòóï ê îñíîâ íîé ÷à ñ òè êîí òåí òà òðå áó åò îïëà òû. Â áà çå
âñòðå ÷à þò ñÿ äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûå è âå ðî ÿò íî äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûå âà ðè àí òû, íå îá õî äè -
ìî óòî÷ íÿòü êëè íè ÷å ñêóþ çíà ÷è ìîñòü âà ðè àí òîâ ïî ëè òå ðà òóð íûì äàí íûì.

Clin Var
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/clin -
var/

Áà çà äàí íûõ óòâåð æ äå íèé î êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè è ôå íî òè ïè ÷å ñêîé âçàè ìî ñâÿ çè
âà ðè àí òîâ. Ñî äåð æèò äàí íûå íèç êî ãî êà ÷å ñò âà, â ñâÿ çè ñ ÷åì íå ðå êî ìåí äó åò ñÿ åå
èñ ïî ëü çî âà íèå ïðè ôîð ìè ðî âà íèè çà êëþ ÷å íèé î ïà òî ãåí íî ñòè âû ÿâ ëåí íî ãî âà ðè àí -
òà. Èñ ïî ëü çî âà íèå ìî æåò áûòü îãðà íè ÷å íî òî ëü êî ïî èñ êîì ññû ëîê íà ëè òå ðà òóð íûå
èñ òî÷ íè êè.

Ñïå öè ôè÷ íûå áà çû äàí íûõ (ëî êóñ/ áî ëåçíü/ ýò íè ÷å ñêàÿ ïðè íàä ëåæ íîñòü/ äðó ãèå)

Hu man Ge no me Va ri a ti on So ci e ty
http://www.hgvs.org/dblist/dblist.h
tml Le i den Open Va ri a ti on Da ta ba -
se http://www.lovd.nl

Ñàéò îá ùå ñòâà ïî èçó ÷å íèþ âà ðè à öèé ãå íî ìà ÷å ëî âå êà, ñî çäàâ øå ãî ñïè ñîê òû ñÿ÷ áàç 
äàí íûõ, êî òî ðûå ïðå äî ñòàâ ëÿ þò âà ðè àí òû àí íî òà öèè êîí ê ðåò íûõ âà ðè àí òîâ íóê ëå î -
òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ÷å ëî âå êà. Áî ëü øîå ÷èñ ëî áàç äàí íûõ ïðåä ñòàâ ëå íî â ñè -
ñ òå ìå Le i den Open Va ri a ti on Da ta ba se sys tem.

DE CIP HER https://de cip her.san -
ger.ac.uk/

Ìî ëå êó ëÿð íî-öè òî ãå íå òè ÷å ñêàÿ áà çà äàí íûõ äëÿ âðà ÷åé è èñ ñëå äî âà òå ëåé, ñâÿ çû âà -
þ ùàÿ ãå íîì íûå äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûõ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ìèê ðî ÷è ïîâ, ñ ôå íî òè ïîì,
èñ ïî ëü çóÿ ãå íîì íûé áðà ó çåð En sembl.

Áà çû äàí íûõ î êî äè ðó þ ùåé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè

NCBI Ge no me
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/ge no me

Ðå ñóðñ ïîë íî ãå íîì íûõ ðå ôå ðåí ñ íûõ ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòåé

Ref Seq Ge ne
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/ref -
seq/rsg/

Ðå ñóðñ ðå ôå ðåí ñ íûõ ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòåé êëè íè ÷å ñêè ðå ëå âàí ò íûõ ãå íîâ

Mi to Map http://www.mi to -
map.org/MI TO MAP/

Èñ ï ðàâ ëåí íàÿ êåì á ðèä æ ñêàÿ ðå ôå ðåí ñ íàÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ìè òî õîí ä ðè à ëü íîé
ÄÍÊ ÷å ëî âå êà



Ðå êî ìåí äà öèè ïî èñ ïî ëü çî âà íèþ áàç äàí íûõ

Ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè áàç äàí íûõ ëà áî ðà òî ðèè äîë æíû 
ïðî âå ðèòü:

1. ×à ñ òî òó îá íîâ ëå íèé, êó ðè ðî âà íèå áà çû äàí íûõ
(íå îá õî äè ìî èñ ïî ëü çî âàòü íî âåé øóþ âåð ñèþ è/èëè áà -
çó, êó ðà òî ðîì êî òî ðîé ÿâ ëÿ åò ñÿ èí ñòè òóò ñ õî ðî øåé ðå -
ïó òà öèåé).

2. Èñ ïî ëü çî âà íèå íî ìåí ê ëà òó ðû HGVS è íà ëè ÷èå
óêà çà íèé íà ðå ôå ðåí ñ íûå ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè äëÿ ñáîð -
êè ãå íî ìà è òðàíñ êðèï òîâ, èñ ïî ëü çó å ìûå ïðè íà è ìå íî -
âà íèè âà ðè àí òîâ.

3. Ïî êà çà òå ëè êà ÷å ñò âà, ïðè âî äÿ ùè å ñÿ äëÿ îöåí êè
òî÷ íî ñòè äàí íûõ (ìî æåò ïî òðå áî âà òü ñÿ ÷òå íèå ñî îò âåò -
ñò âó þ ùèõ ïóá ëè êà öèé).

4. Èñ òî÷ íèê è íå çà âè ñè ìîñòü èñ ñëå äî âà íèé, â êî òî -
ðûõ ñî äåð æèò ñÿ èí ôîð ìà öèÿ î âà ðè àí òå íóê ëå î òèä íîé
ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè.

Ðå êî ìåí äà öèè ïî èñ ïî ëü çî âà íèþ 
ëè òå ðà òóð íûõ èñ òî÷ íè êîâ

Ëè òå ðà òóð íûå èñ òî÷ íè êè, â êî òî ðûõ óïî òðåá ëÿ þò ñÿ
ñòà ðàÿ íî ìåí ê ëà òó ðà è êëàñ ñè ôè êà öèÿ âà ðè àí òîâ íóê -
ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, äîëæíû áûòü èñ ïî ëü çî -
âàíû ñ îñòî ðîæ íî ñòüþ. Òàê æå íà ñòî ðî æåí íî ñëå äó åò
îò íî ñè òü ñÿ ê äàí íûì, âñòðå òèâ øèì ñÿ ëèøü â îä íîì ëè -
òå ðà òóð íîì èñ òî÷ íè êå.

Ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî îä íè è òå æå èí äè âè äó ó ìû, à
òàê æå èõ ðîä ñò âåí íè êè, ìî ãóò âñòðå ÷à òü ñÿ íå ñêî ëü êî
ðàç â ðàç ëè÷ íûõ ëè òå ðà òóð íûõ èñ òî÷ íè êàõ â çà âè ñè ìî -
ñòè îò êîí òåê ñòà è ðàç ìå ðà âû áîð êè. Ýòî ìî æåò áûòü
ñâÿ çà íî êàê ñ ïå ðå ñå ÷å íè åì àâ òîð ñòâà è ìåæ ëà áî ðà òîð -
íûì ñî òðóä íè ÷å ñò âîì, òàê è ñ òåì, ÷òî äàí íûå ïî ïðî -
áàí äó è ÷ëå íàì åãî ñå ìüè èìå þò ñÿ â ðàç ëè÷ íûõ êëè íè -
÷å ñêèõ áà çàõ. Â ðå çó ëü òà òå âîç ìîæ íî äóá ëè ðî âà íèå ïðè
ïîä ñ÷å òå èí òå ðå ñó þ ùèõ ñëó ÷à åâ è ëîæ íîå óâå ëè ÷å íèå
÷à ñ òî òû âà ðè àí òà. Ïå ðå ñå ÷å íèå ïî àâ òîð ñòâó èëè ó÷ ðåæ -
äå íè ÿì ÿâ ëÿ åò ñÿ ïåð âûì ïðè çíà êîì ïî òåí öè à ëü íî ãî
ïå ðå ñå ÷å íèÿ íà áî ðîâ äàí íûõ.

Êîìïü þ òåð íûå (in si li co) ïðåä ñêà çà òå ëü íûå ïðî ãðàì ìû

Åñ ëè âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè íå
áûë îïè ñàí â ëè òå ðà òó ðå ðà íåå è íå ïðåä ñòàâ ëåí íè â îä -
íîé èç áàç äàí íûõ, èëè ñâå äå íèÿ î íåì íå äî ñòà òî÷ íû,
äëÿ çà êëþ ÷å íèÿ î åãî êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ìîæ íî
èñ ïî ëü çî âàòü ïðî ãðàì ìû ïðåä ñêà çà íèé ïà òî ãåí íî ñòè.
Â òàáë. 2 ïðåä ñòàâ ëå íû àä ðå ñà ñàé òîâ è êðàò êîå îïè ñà -
íèå íàè áî ëåå ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó å ìûõ íà äàí íûé ìî ìåíò
ïðî ãðàìì ïðåä ñêà çà íèÿ.

Êðè òå ðèè äëÿ èí òåð ï ðå òà öèè âà ðè àí òîâ

Âà ðè àí òû, îïè ñàí íûå ðà íåå â íå ñêî ëü êèõ èñ òî÷ íè -
êàõ (êðî ìå Clin Var), ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ ïðè ÷è íîé ðàç âè òèÿ
èí òå ðå ñó þ ùå ãî ôå íî òè ïà ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùèì òè ïîì íà -
ñëå äî âà íèÿ, êëàñ ñè ôè öè ðó þò ñÿ êàê ïà òî ãåí íûå.

Äëÿ èí òåð ï ðå òà öèè îñòà ëü íûõ âà ðè àí òîâ ïðåä ëà ãà -
åò ñÿ èñ ïî ëü çî âàòü äâà íà áî ðà êðè òå ðè åâ: ïåð âûé äëÿ
êëàñ ñè ôè êà öèè ïà òî ãåí íûõ âà ðè àí òîâ, âòî ðîé äëÿ
êëàñ ñè ôè êà öèè äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûõ âà ðè àí òîâ. Êðè òå -
ðèé ïà òî ãåí íî ñòè ìî æåò áûòü î÷åíü ñè ëü íûé (PVS1),
ñè ëü íûé (PS1-4), ñðåä íèé (PM1-5) èëè âñïî ìî ãà òå ëü -
íûé (PP1-5). Êðè òå ðèé äîá ðî êà ÷å ñò âåí íî ñòè âà ðè àí òà
ìî æåò áûòü î÷åíü ñè ëü íûé (íå çà âè ñè ìûé) (BA1), ñè ëü -
íûé (BS1-4) èëè âñïî ìî ãà òå ëü íûé (BP1-6). Ñî îò âåò ñò -
âèå àíà ëè çè ðó å ìî ãî âà ðè àí òà íó ìå ðà öèè ïðè çíà êîâ,
õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ êàæ äûé êðè òå ðèé, íå äà åò íè êà êèõ
îñíî âà íèé äëÿ èç ìå íå íèÿ åãî êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî -
ñòè. Âàæ íî òî ëü êî îò íå ñå íèå âà ðè àí òà ê òî ìó èëè èíî -
ìó êðè òå ðèþ, íó ìå ðà öèÿ ïðè çíà êîâ íóæ íà äëÿ óïðî ùå -
íèÿ èõ èñ ïî ëü çî âà íèÿ.

Äëÿ êàæ äî ãî âà ðè àí òà íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü -
íî ñòè ñïå öè à ëèñò âû áè ðà åò ïîä õî äÿ ùèå ïðè çíà êè, êî -
òî ðûå çà òåì îáú å äè íÿ åò â ñî îò âåò ñò âèè ñ ïðè âå äåí íû ìè 
íè æå ïðà âè ëà ìè (òàáë. 3), êëàñ ñè ôè öè ðóÿ çíà ÷è ìîñòü
âà ðè àí òà ïî ïÿ òè óðîâ íå âîé ñè ñ òå ìå: ïà òî ãåí íûé, âå ðî -
ÿò íî ïà òî ãåí íûé, í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ, âå ðî ÿò íî
äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûé, äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûé. Åñ ëè âà ðè àíò
íå îò âå ÷à åò êðè òå ðè ÿì ëþ áîãî íà áîðà (äëÿ ïà òî ãåí íûõ
èëè äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûõ êðèòåðèåâ), èëè äî êà çà òå ëü ñò âà
äîá ðî êà ÷å ñò âåí íî ñòè è ïà òî ãåí íî ñòè ïðî òè âî ðå ÷è âû,
òî îí ñ÷è òà åò ñÿ âà ðè àí òîì í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ.

Õà ðàê òå ðè ñòè êè êðè òå ðè åâ îò íå ñå íèÿ âà ðè àí òîâ 
íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè 

ê ïà òî ãåí íûì èëè äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûì

Ïà òî ãåí íûé (P) âà ðè àíò

Êðè òå ðèé «î÷åíü ñè ëü íûé» (ve ry strong, PVS):

PVS1: LOF-âà ðè àí òû — âà ðè àí òû, ïðè âî äÿ ùèå
ê ïðå êðà ùå íèþ ñèí òå çà áåë êà (íîí ñåíñ-ìó òà öèè; ìó òà -
öèè ñî ñäâè ãîì ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ; èç ìå íå íèÿ êà íî íè -
÷å ñêèõ (±1 èëè ±2) íóê ëå î òè äîâ ñàé òà ñïëàé ñèí ãà; âà -
ðè àí òû, ïðè âî äÿ ùèå ê èç ìå íå íè ÿì â èíè öè è ðó þ ùåì
êî äî íå; äå ëå öèè/äóï ëè êà öèè îä íî ãî èëè íå ñêî ëü êèõ
ýê çî íîâ), åñ ëè äàí íûé òèï âà ðè àí òà íóê ëå î òèä íîé ïî -
ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ãå íà ÿâ ëÿ åò ñÿ èç âå ñò íîé ïðè ÷è íîé çà -
áî ëå âà íèÿ.

Ïðè îò íå ñå íèè âà ðè àí òà ê êðè òå ðèþ PVS íå îá õî äè -
ìî ïðè íÿòü âî âíè ìà íèå, ÷òî:

= ñó ùå ñò âó þò ãå íû, âà ðè àí òû íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå -
äî âà òå ëü íî ñòè êî òî ðûõ, ïðè âî äÿ ùèå ê ïðå êðà ùå íèþ
ñèí òå çà áåë êà, íå ÿâ ëÿ þò ñÿ ïà òî ãåí íû ìè (íà ïðè ìåð,
GFAP, MYH7);

=íóæ íî áûòü îñòîðîæíûì ïðè èí òåð ï ðå òà öèè âà ðè -
àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, ðàñ ïî ëî æåí -
íûõ áëèç êî ê 3’ êîí öó ãå íà;

=íå îá õî äè ìî ñî áëþ äàòü îñòî ðîæ íîñòü ïðè èí òåð ï -
ðå òà öèè ñïëàéñ-âà ðè àí òîâ, êî òî ðûå ïðî ãíî çè ðó å ìî
ïðè âî äÿò ê ïðî ïó ñ êó ýê çî íîâ, íî îñòàâ ëÿ þò îñòàâ øó þ ñÿ 
÷àñòü áåë êà íå òðî íó òîé è íå ìå íÿ þò ðàì êó ñ÷è òû âà íèÿ;

=íå îá õî äè ìà îñòî ðîæ íîñòü ïðè íà ëè ÷èè íå ñêî ëü -
êèõ òðàíñ êðèï òîâ.
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Êðè òå ðèé «ñè ëü íûé» (strong, PS):

PS1: âà ðè àíò, ïðè âî äÿ ùèé ê çà ìå íå íà àìè íî êèñ ëî -

òó, êî òî ðàÿ áû ëà îïè ñà íà ðà íåå êàê ïà òî ãåí íàÿ äëÿ ýòî -

ãî çà áî ëå âà íèÿ, â òîì æå ïî ëî æå íèè. Íà ïðè ìåð: åñ ëè

îïè ñà íà çà ìå íà G>C, ïðè âî äÿ ùàÿ ê çà ìå íå Val>Leu, òî

çà ìå íà G>T, ïðè âî äÿ ùàÿ ê òà êîé æå àìè íî êèñ ëîò íîé

çà ìå íå, ñî îò âåò ñò âó åò êðè òå ðèþ PS1.

Ñëå äó åò ïðè íÿòü âî âíè ìà íèå, ÷òî âà ðè àí òû, ïà òî -

ãåí íîñòü êî òî ðûõ îáó ñëîâ ëå íà èç ìå íå íè åì ñàé òà

ñïëàé ñèí ãà, à íå àìè íî êèñ ëî òû îò íî ñÿò ñÿ ê êðè òå -

ðèþ PVS1.

PS2: de no vo âà ðè àíò, îò ñóò ñò âó þ ùèé ó îáî èõ ðî äè -

òå ëåé ïà öè åí òà.

Äëÿ îò íå ñå íèÿ âà ðè àí òà ê ýòî ìó êðè òå ðèþ íå îá õî -

äè ìî ïîä òâåð æ äå íèå êàê îò öîâ ñò âà, òàê è ìà òå ðèí ñò âà.

Äî íîð ñò âî ÿé öå êëå òîê, ñóð ðî ãàò íîå ìà òå ðèí ñò âî,

îøèá êè ïðè ïîä ñàä êå ýì á ðè î íà â ïðî ãðàì ìàõ ýê ñò ðà -

êîð ïî ðà ëü íî ãî îïëî äî òâî ðå íèÿ è ò.ä. ìî ãóò ïðè âå ñ òè

ê «ëîæ íî ìó» ìà òå ðèí ñò âó.

PS3: ïîä òâåð æ äå íèå ïà òî ãåí íîñòè ýô ôåê òà âà ðè àí òà 

ôóí ê öè î íà ëü íû ìè èñ ñëå äî âà íèÿìè (in vit ro èëè in vi vo)

ãå íà èëè ïðî äóê òà ãå íà. Ôóí ê öè î íà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ

äîë æíû áûòü âà ëè äè ðó å ìû ìè, âîñ ïðî èç âî äè ìû ìè è

ïðî âå äåí íû ìè ëà áî ðà òî ðè ÿ ìè, èìå þ ùè ìè õî ðî øóþ

ðå ïó òà öèþ.

PS4: ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü âà ðè àí òà ó áî ëü íûõ èí äè -

âè äó ó ìîâ çíà ÷è òå ëü íî âû øå, ÷åì â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå. 

Îò íî øå íèå øàí ñîâ (OR), ïî ëó ÷åí íîå ïðè èñ ñëå äî âà -

íèè «ñëó ÷àé-êîí ò ðîëü» >5,0.

Åñ ëè ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ «ñëó ÷àé-êîí ò ðîëü»

ñòà òè ñòè ÷å ñêè íå äî ñòî âåð íû, î÷åíü ðåä êèé âà ðè àíò

íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ó íå ñêî ëü êèõ íå ñâÿ -
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Òàá ëè öà 2
Íàè áî ëåå ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó å ìûå êîìïü þ òåð íûå ïðî ãðàì ìû ïðåä ñêà çà íèÿ

 ïà òî ãåí íî ñòè âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè (in si li co)

Íà çâà íèå — Âåá ñàéò Îñíî âà

Con Surf — http://con sur f test.tau.ac.il/ Ýâî ëþ öè îí íàÿ êîí ñåð âà òèâ íîñòü

FATHMM — http://fathmm.bi o com pu te.org.uk/ Ýâî ëþ öè îí íàÿ êîí ñåð âà òèâ íîñòü

Mu ta ti o nAs ses sor — http://mu ta ti o nas ses sor.org/ Ýâî ëþ öè îí íàÿ êîí ñåð âà òèâ íîñòü

PAN T HER — http://www.pan t herdb.org/to ols/snpSco re Form.jsp Ýâî ëþ öè îí íàÿ êîí ñåð âà òèâ íîñòü

PhD-SNP — http://snps.bi o fold.org/phd-snp/phd-snp.html Ýâî ëþ öè îí íàÿ êîí ñåð âà òèâ íîñòü

SIFT — http://sift.jcvi.org/ Ýâî ëþ öè îí íàÿ êîí ñåð âà òèâ íîñòü

SNPs&GO — http://snps-and-go.bi o comp.uni bo.it/snps-and-go/ Ñòðóê òó ðà/ôóí ê öèÿ áåë êà

Ìèñ ñåíñ-çà ìå íû

Align GVGD -http://agvgd.hci.utah.edu/agvgd_in put.php Ñòðóê òó ðà/ôóí ê öèÿ áåë êà è ýâî ëþ öè îí íàÿ êîí -
ñåð âà òèâ íîñòü

MAPP — http://men del.stan ford.edu/Si dow Lab/ do wnlo ads/ MAPP/in -
dex.html

Mu ta ti on Tas ter -http://www.mu ta ti on tas ter.org/

Mut P red — http://mut p red.mutdb.org/

Po lyP hen-2 — http://ge ne tics.bwh.har vard.edu/pph2/

PRO VE AN -http://pro ve an.jcvi.org/in dex.php Âû ðàâ íè âà íèå è èç ìå ðå íèå ñõîä ñò âà ìåæ äó ïî -
ñëå äî âà òå ëü íî ñòüþ âà ðè àí òà è ïî ñëå äî âà òå ëü -
íî ñòüþ ãî ìî ëî ãè÷ íî ãî áåë êà

SIFT — http://pro ve an.jcvi.org/in dex.php

nsSNPA na ly zer — http://snpa na ly zer.uthsc.edu/ Âû ðàâ íè âà íèå ìíî æå ñò âà ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòåé
è àíà ëèç ñòðóê òó ðû áåë êà

Con del — http://bg.upf.edu/fannsdb/ Îáú å äè íÿ åò SIFT, Po lyP hen-2 è Mu ta ti o nAs ses sor

Èç ìå íå íèÿ â ñàé òàõ ñïëàé ñèí ãà

Ge neS p li cer — http://ccb.jhu.edu/sof t wa re/ge nes p li cer/ Ìî äå ëè Ìàð êî âà

Hu man Spli cing Fin der — http://www.umd.be/HSF/ Îñíî âàí íîå íà ïî ëî æå íèè âà ðè àí òà

Ma xEn t S can — http://ge nes.mit.edu/bur ge lab/ma xent/ Xma xen t s can s co -
re seq.html

Ïðèí öèï ìàê ñè ìà ëü íîé ýí ò ðî ïèè

Ne tGe ne2 — http://www.cbs.dtu.dk/ser vi ces/Ne tGe ne2/ Íåé ðîí íûå ñå òè

NNSpli ce — http://www.fru it f ly.org/seq_to ols/spli ce.html Íåé ðîí íûå ñå òè

ASSP — http://wan g com pu ting.com/assp/ Íåé ðîí íûå ñå òè

FSPLI CE — http://www.sof t ber ry.com/ber ry.phtml? to pic=fspli ce& gro -
up=pro grams&sub g ro up=gfind

Âè äîñ ïå öè ôè÷ íûé ïðå äèê òîð ñàé òîâ-ñïëàé ñèí -
ãà, îñíî âàí íûé íà ìî äå ëè âå ñî âîé ìàò ðè öû



çàí íûõ ðîä ñò âîì ïà öè åí òîâ ñ îäè íà êî âûì ôå íî òè ïîì
ïðè åãî îò ñóò ñò âèè â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå, ñëå äó åò îò íå -
ñ òè ê êðè òå ðèþ ñðåä íèé (ÐÌ, mo de ra te).

Êðè òå ðèé «ñðåä íèé» (mo de ra te, PM):

PM1: âà ðè àíò ðàñ ïî ëî æåí â »ãî ðÿ ÷åé» òî÷ êå è/èëè
âàæ íûõ è õî ðî øî èñ ñëå äî âàí íûõ ôóí ê öè î íà ëü íûõ äî -
ìå íàõ áåë êà (íà ïðè ìåð, àê òèâ íûé ñàéò ôåð ìåí òà), â êî -
òî ðûõ íå îïè ñà íû äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûå èç ìå íå íèÿ.

PM2: âà ðè àíò îò ñóò ñò âó åò â êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êå
(èëè âñòðå ÷à åò ñÿ ñ êðàé íå íèç êîé ÷à ñ òî òîé): äëÿ àóòî -
ñîì íî-äî ìè íàí ò íûõ çà áî ëå âà íèé ÷à ñ òî òà àë ëå ëÿ íå
äîë æíà ïðå âû øàòü 0,01%, äëÿ àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íûõ
çà áî ëå âà íèé — 0,5%, äëÿ äî ìè íàí ò íûõ X-ñöåï ëåí íûõ
— 0,03%, äëÿ ðå öåñ ñèâ íûõ X-ñöåï ëåí íûõ — 0,5%.

Ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî äàí íûå î ÷à ñ òî òå â ïî ïó ëÿ -
öè ÿõ èí ñåð öèé/äå ëå öèé ìî ãóò áûòü ïëî õî àí íî òè ðî âà -
íû â áà çàõ äàí íûõ, ñî äåð æà ùèõ èí ôîð ìà öèþ î ðå çó ëü -
òà òàõ NGS.

PM3: âà ðè àíò, íà õî äÿ ùèé ñÿ â òðàíñ-ïî ëî æå íèè
ñ îïè ñàí íûì ïà òî ãåí íûì âà ðè àí òîì ïðè ðå öåñ ñèâ íûõ
çà áî ëå âà íè ÿõ. Äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ òðå áó åò ñÿ àíà ëèç ðî -
äè òå ëåé (èëè ïî òîì êîâ).

PM4: âà ðè àíò, ïðè âî äÿ ùèé ê ñèí òå çó áåë êà èç ìå -
íåí íîé äëè íû (èí ñåð öèè/äå ëå öèè â ðàì êàõ ñ÷è òû âà íèÿ 
â íå ïî âòî ðÿ þ ùèõ ñÿ ðå ãè î íàõ èëè ïî òå ðÿ ñòîï-êî äî -
íà/çà ìå íà íà àìè íî êèñ ëî òó).

PM5: íî âûå ìèñ ñåíñ-âà ðè àí òû, ïðè âî äÿ ùèå ê çà ìå -
íå àìè íî êèñ ëî òû â ïî ëî æå íèè, â êî òî ðîì äðó ãèå ìèñ -
ñåíñ-âà ðè àí òû, âû ÿâ ëåí íûå ðà íåå, áû ëè îïè ñà íû, êàê
ïà òî ãåí íûå. Ñëå äó åò ñ îñòî ðîæ íî ñòüþ îò íî ñè òü ñÿ ê èí -
òåð ï ðå òà öèè èç ìå íå íèé íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü -
íî ñòè, êî òî ðûå âëèÿ þò íà ñïëàé ñèíã.

Êðè òå ðèé «âñïî ìî ãà òå ëü íûé» (sup por ting, PP):

PP1: âà ðè àíò â ãå íå, äëÿ êî òî ðî ãî òî÷ íî óñòà íîâ ëå íà
ñâÿçü ñ áî ëåçíüþ âñëåä ñò âèå êî ñåã ðå ãà öèè ó íå ñêî ëü êèõ
ïî ðà æåí íûõ ÷ëå íîâ ñå ìüè. Ïî ìå ðå íà êîï ëå íèÿ äàí íûõ 
î ñåã ðå ãà öèè ìî æåò áûòü îò íå ñåí ê êðè òå ðèþ «ñè ëü íûé» 
(PS).

PP2: ìèñ ñåíñ-âà ðè àíò â ãå íå, â êî òî ðîì ðåä êè äîá -
ðî êà ÷å ñò âåí íûå ìèñ ñåíñ-âà ðè àí òû, íî îíè ÿâ ëÿ þò ñÿ
îáû÷ íîé ïðè÷èíîé âîç íèê íî âå íèÿ çà áî ëå âà íèÿ.

PP3: ðå çó ëü òà òû íå ìå íåå òðåõ ïðî ãðàìì ïðåä ñêà çà -
íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè in si li co ïîä òâåð æ äà þò ïà òî ãåí íîå
âîç äåé ñò âèå âà ðè àí òà íà ãåí èëè ãåí íûé ïðî äóêò. Ïðè
ýòîì ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî ìíî ãèå ïðî ãðàì ìû èñ ïî ëü -
çó þò îä íè è òå æå èëè î÷åíü ñõî æèå àë ãî ðèò ìû, ïî ý òî ìó 
ðå çó ëü òà òû èñ ïî ëü çî âà íèÿ íå ñêî ëü êèõ ïðî ãðàìì íå ìî -
ãóò ñ÷è òà òü ñÿ íå çà âè ñè ìû ìè è äîë æíû îöå íè âà òü ñÿ â
ñî ÷å òà íèè. Òà êèì îá ðà çîì, êðè òå ðèé ÐÐ3 èñ ïî ëü çó åò ñÿ
äëÿ îöåí êè âà ðè àí òà îäèí ðàç, ïðåä ñòàâ ëÿÿ ñî áîé êîì -
áè íà öèþ ðå çó ëü òà òîâ âñåõ ïðî ãðàìì ïðåä ñêà çà íèÿ ïà òî -
ãåí íî ñòè.

PP4: ôå íî òèï ïà öè åí òà èëè/è ñå ìåé íàÿ èñ òî ðèÿ âû -
ñî êî ñïå öè ôè÷ íû äëÿ çà áî ëå âà íèÿ ñ äàí íîé íà ñëåä ñò -
âåí íîé ýòè î ëî ãèåé

PP5: èñ òî÷ íè êè ñ õî ðî øåé ðå ïó òà öèåé óêà çû âà þò íà
ïà òî ãåí íîñòü âà ðè àí òà, íî íå çà âè ñè ìàÿ îöåí êà íå ïðî -
âî äè ëàñü.

Äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûé (B)

Êðè òå ðèé «î÷åíü ñè ëü íûé (íå çà âè ñè ìûé)» (stand-alo -
ne, BA):

ÂÀ1: ÷à ñ òî òà àë ëå ëÿ >3% â áà çàõ äàí íûõ ESP, 1KP
èëè EXAC.

Êðè òå ðèé «ñè ëü íûé» (strong, BS):

BS1: ÷à ñ òî òà àë ëå ëÿ áî ëü øå, ÷åì îæè äà å ìàÿ äëÿ çà -
áî ëå âà íèÿ: äëÿ àóòî ñîì íî-äî ìè íàí ò íî ãî çà áî ëå âà íèÿ
÷à ñ òî òà àë ëå ëÿ íå äîë æíà ïðå âû øàòü 0,01%, äëÿ àóòî -
ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íî ãî çà áî ëå âà íèÿ — 0,5%, äëÿ äî ìè íàí -
ò íî ãî X-ñöåï ëåí íî ãî — 0,03%, äëÿ ðå öåñ ñèâ íî ãî
X-ñöåï ëåí íî ãî — 0,5%.

BS2: åñ ëè âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî -
ñòè â ãå íå, èç ìå íå íèÿ êî òî ðî ãî ïðè âî äÿò ê çà áî ëå âà íèþ 
ñ ïîë íîé ïå íåò ðàí ò íî ñòüþ ñ ìà íè ôå ñòà öèåé â äåò ñò âå,
âñòðå òèë ñÿ ó çäî ðî âî ãî âçðîñ ëî ãî ÷å ëî âå êà:

1) â ãî ìî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè ïðè çà áî ëå âà íè ÿõ ñ ðå -
öåñ ñèâ íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ;

2) â ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè ïðè çà áî ëå âà íè ÿõ
ñ äî ìè íàí ò íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ èëè

3) â ãå ìè çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè ïðè Õ-ñöåï ëåí íûõ çà -
áî ëå âà íè ÿõ.

BS3: ôóí ê öè î íà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ (in vit ro èëè
in vi vo), ïîä òâåð æ äà þò îò ñóò ñò âèå ïà òî ãåí íî ãî ýô ôåê òà
âà ðè àí òà íà ãåí èëè ãåí íûé ïðî äóêò. Ôóí ê öè î íà ëü íûå
èñ ñëå äî âà íèÿ äîë æíû áûòü âà ëè äè ðó å ìû ìè, âîñ ïðî èç -
âî äè ìû ìè è ïðî âå äåí íû ìè ëà áî ðà òî ðè ÿ ìè, èìå þ ùè ìè 
õî ðî øóþ ðå ïó òà öèþ.

BS4: âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, äëÿ 
êî òî ðî ãî òî÷ íî óñòà íîâ ëå íî îò ñóò ñò âèå êî ñåã ðå ãà öèè
ñ áî ëåçíüþ â ñå ìüå. Ïðè ýòîì ñëå äó åò ïðè íÿòü âî âíè ìà -
íèå, ÷òî íà ëè ÷èå ôå íî êî ïèé ìî æåò èìè òè ðî âàòü îò ñóò -
ñò âèå ñåã ðå ãà öèè ó ïî ðà æåí íûõ ëèö, à íà ëè ÷èå â ñå ìüå
áî ëåå ÷åì îä íî ãî ïà òî ãåí íî ãî âà ðè àí òà ìî æåò òàê æå
ïðè âå ñ òè ê ëîæ íî ìó çà êëþ ÷å íèþ îá îò ñóò ñò âèè êî ñåã -
ðå ãà öèè âà ðè àí òà è çà áî ëå âà íèÿ.

Êðè òå ðèé «âñïî ìî ãà òå ëü íûé» (sup port, BP):

BP1: ìèñ ñåíñ-âà ðè àíò â ãå íå, î êî òî ðîì èç âå ñò íî,
÷òî òî ëü êî âà ðè àí òû íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, 
ïðè âî äÿ ùèå ê èç ìå íå íèþ äëè íû áåë êà, ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðè -
÷è íîé çà áî ëå âà íèÿ.

BP2: åñ ëè âû ÿâ ëåí îäèí ïà òî ãåí íûé âà ðè àíò, ñî îò -
âåò ñò âó þ ùèé ôå íî òè ïó çà áî ëå âà íèÿ ñ ïîë íîé ïå íåò ðàí -
ò íî ñòüþ, à íåîïè ñàí íûé âà ðè àíò íà õî äèò ñÿ ñ íèì
â òðàíñ-ïî ëî æå íèè ïðè äî ìè íàí ò íîì òè ïå íà ñëå äî âà -
íèÿ çà áî ëå âà íèÿ èëè â öèñ-ïî ëî æå íèè ïðè ëþ áîì äðó -
ãîì òè ïå íà ñëå äî âà íèÿ.
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BP3: äå ëå öèè/èí ñåð öèè ñ ñî õðà íå íè åì ðàì êè ñ÷è -
òû âà íèÿ, åñ ëè íå ïðî âî äè ëîñü ôóí ê öè î íà ëü íîå èñ ñëå -
äî âà íèå.

BP4: ðå çó ëü òà òû íå ìå íåå òðåõ ïðî ãðàìì ïðåä ñêà çà -
íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè in si li co ïîä òâåð æ äà þò îò ñóò ñò âèå âîç -
äåé ñò âèÿ âà ðè àí òà íà ãåí èëè ãåí íûé ïðî äóêò. Ïðè ýòîì 
ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî ìíî ãèå ïðî ãðàì ìû èñ ïî ëü çó þò
îä íè è òå æå èëè î÷åíü ñõî æèå àë ãî ðèò ìû, ïî ý òî ìó ðå -
çó ëü òà òû èñ ïî ëü çî âà íèÿ íå ñêî ëü êèõ ïðî ãðàìì íå ìî ãóò
ñ÷è òà òü ñÿ íå çà âè ñè ìû ìè è äîë æíû îöå íè âà òü ñÿ â ñî ÷å -
òà íèè. Êàê è ÐÐ3, êðè òå ðèé ÂÐ4 èñ ïî ëü çó åò ñÿ äëÿ îöåí -
êè âà ðè àí òà îäèí ðàç, ïðåä ñòàâ ëÿÿ ñî áîé êîì áè íà öèþ
ðå çó ëü òà òîâ âñåõ ïðî ãðàìì ïðåä ñêà çà íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè.

BP5: èñ òî÷ íè êè ñ õî ðî øåé ðå ïó òà öèåé ñî îá ùè ëè îá
îò ñóò ñò âèè ïà òî ãåí íî ñòè âà ðè àí òà, íî íå çà âè ñè ìàÿ
îöåí êà íå ïðî âî äè ëàñü.

BP6: ñè íî íè ìè÷ íûé (si lent) âà ðè àíò ñ îò ñóò ñò âè åì
âëè ÿ íèÿ íà êîí ñåí ñóñ íóþ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü
ñïëàéñ-ñàé òîâ ïî äàí íûì àë ãî ðèò ìîâ ïðåä ñêà çà íèÿ
ñïëàé ñèí ãà (îò ñóò ñò âó åò íî âûå ñàé òû ñïëàé ñèí ãà) è
íóê ëå î òèä íå ÿâ ëÿ åò ñÿ ýâî ëþ öè îí íî âû ñî êî êîí ñåð âà -
òèâ íûì.

Â çà êëþ ÷å íèè ëà áî ðà òî ðèè î ïðî âå äåí íîì èñ ñëå äî -
âà íèè ñëå äó åò îò ðà æàòü òî ëü êî âà ðè àí òû, îò íî ñÿ ùè å ñÿ
ê ãðóï ïàì: ïà òî ãåí íûé, âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé, í å îï ðå -
äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ. Äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûå è âå ðî ÿò íî
äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûå âà ðè àí òû â çà êëþ ÷å íèè îò ðà æàòü íå 
ñëå äó åò.

Ïðè îá íà ðó æå íèè ïà òî ãåí íûõ âà ðè àí òîâ, ñî îò âåò ñò -
âó þ ùèõ ôå íî òè ïó ïà öè åí òà è íå ïðî òè âî ðå ÷à ùèõ òè ïó
íà ñëå äî âà íèÿ (1 âà ðè àíò ïðè çà áî ëå âà íèè ñ äî ìè íàí ò -
íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ è Õ-ñöåï ëåí íûì ðå öåñ ñèâ -
íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ ó ïà öè åí òîâ ìóæ ñêî ãî ïî ëà; 2
è áî ëåå âà ðè àí òà â îä íîì ãå íå ïðè àóòî ìîñ íî-ðå öåñ ñèâ -
íîì òè ïå íà ñëå äî âà íèÿ è Õ-ñöåï ëåí íîì ðå öåñ ñèâ íîì ó
ïà öè åí òîâ æåí ñêî ãî ïî ëà) â çà êëþ ÷å íèè ñëå äó åò îò ðà -
æàòü òî ëü êî ýòè âà ðè àí òû, äðó ãèå âû ÿâ ëåí íûå âà ðè àí òû 
â çà êëþ ÷å íèè îò ðà æàòü íå ñëå äó åò.

Ïðè îá íà ðó æå íèè îä íî ãî ïà òî ãåí íî ãî è îä íî ãî è áî -
ëåå âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íî ãî âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî -
ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â îä íîì ãå íå, ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ôå íî -
òè ïó ïà öè åí òà, ïðè çà áî ëå âà íèè ñ àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ -
íûì è Õ-ñöåï ëåí íûì ðå öåñ ñèâ íûì òè ïà ìè íà ñëå äî âà -
íèÿ, â çà êëþ ÷å íèè ñëå äó åò îò ðà æàòü òî ëü êî èõ, ñ óêà çà -
íè åì íà íå îá õî äè ìîñòü ñå ìåé íî ãî àíà ëè çà äëÿ óñòà íîâ -
ëå íèÿ öèñ- èëè òðàíñ-ïî ëî æå íèÿ âà ðè àí òîâ. Äðó ãèå âû -
ÿâ ëåí íûå âà ðè àí òû â çà êëþ ÷å íèè îò ðà æàòü íå ñëå äó åò.

Â îñòà ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ íå îá õî äè ìî îò ðà æàòü âñå âû ÿâ -
ëåí íûå âà ðè àí òû, îò íî ñÿ ùè å ñÿ ê ãðóï ïàì ïà òî ãåí íûé,
âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé è í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ.

Íå îá õî äè ìî òàê æå óêà çû âàòü íà íà ëè ÷èå âû ÿâ ëåí íûõ
ó ïà öè åí òà ïà òî ãåí íûõ âà ðè àí òîâ â ãå íàõ, íå ñâÿ çàí íûõ
ñ íà ïðà âè òå ëü íûì äèà ãíî çîì, íî îáó ñëîâ ëè âà þ ùèõ ðàç -
âè òèå çà áî ëå âà íèé, äëÿ êî òî ðûõ ñó ùå ñò âó åò ëå ÷å íèå.

Îá ùèå òðå áî âà íèÿ ê îò÷¸òó ëà áî ðà òî ðèè 
è çà êëþ ÷å íèþ î ðå çó ëü òà òàõ èñ ñëå äî âà íèÿ

Íå ñìîò ðÿ íà ñëîæ íîñòü èí ôîð ìà öèè îò÷¸ò äîë æåí
áûòü êðàò êè ìè è ¸ìêèì.

Ðàç äå ëû îò÷¸òà äîë æíû âêëþ ÷àòü èí ôîð ìà öèþ î ïà -
öè åí òå, ñïè ñîê âû ÿâ ëåí íûõ ïà òî ãåí íûõ, âå ðî ÿò íî ïà òî -
ãåí íûõ âà ðè àí òîâ è âà ðè àí òîâ í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å -
íèÿ (ñì. âû øå), èí òåð ï ðå òà öèþ, ìå òî äî ëî ãèþ, êà ÷å ñò âî 
äàí íûõ, ññûë êè ê ëè òå ðà òó ðå.

Èí ôîð ìà öèÿ î ïà öè åí òå
Èí ôîð ìà öèÿ î ïà öè åí òå äîë æíà âêëþ ÷àòü: ÔÈÎ

(â òðåõ ñòðî êàõ äðóã ïîä äðó ãîì), äà òó ðîæ äå íèÿ, ïîë,
êëè íè ÷å ñêèé äèà ãíîç, ðîä ñò âåí íûå îò íî øå íèÿ (åñ ëè
åñòü äàí íûå î äðó ãèõ ÷ëå íàõ ñå ìüè)

Èí ôîð ìà öèÿ î âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òàõ:
1. Ñïè ñîê ïà òî ãåí íûõ, âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûõ è âà ðè -

àí òîâ í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ, âû ÿâ ëåí íûõ ïðè àíà -
ëè çå, ïî íî ìåí ê ëà òó ðå HGVS, âêëþ ÷àÿ:

=íà çâà íèå ãå íà;
=ïî ëî æå íèå (ïî çè öèÿ çà ìå íû â ãå íî ìå ïî

GRCh/hg);
= çè ãîò íîñòü;
=íî ìåð ýê çî íà;
=íî ìåí ê ëà òó ðà íà óðîâ íå íóê ëå î òè äà è ÄÍÊ;
=íî ìåí ê ëà òó ðà íà óðîâ íå áåë êà (â ñëó ÷à ÿõ, ãäå èñ -

ïî ëü çó åò ñÿ èñ òî ðè ÷å ñêàÿ (àëü òåð íà òèâ íàÿ) íî ìåí ê ëà òó -
ðà, ðå êî ìåí äó åò ñÿ óêà çû âàòü îáà âà ðè àí òà.

2. Íî ìåð èñ ïî ëü çó å ìîé ðå ôå ðåí ñ íîé ïî ñëå äî âà òå ëü -
íî ñòè (NM).

3. Íà çâà íèå çà áî ëå âà íèÿ.
4. Òèï íà ñëå äî âà íèÿ.
5. ×à ñ òî òû âà ðè àí òà â áà çàõ äàí íûõ (â îïè ñà íèè èñ -

ïî ëü çó å ìûõ áàç äàí íûõ äîë æíû áûòü óêà çà íû èõ âåð -
ñèè).

6. Ðå çó ëü òà òû ïðî ãðàìì ïðåä ñêà çà íèÿ ñ óêà çà íè åì
Sco re (â îïè ñà íèè èñ ïî ëü çó å ìûõ ïðî ãðàìì äîë æíû áûòü 
óêà çà íû èõ âåð ñèè). Äîë æíû áûòü óêà çà íû ðå çó ëü òà òû
âñåõ ïðî ãðàìì, êî òî ðûå èñ ïî ëü çó åò ëà áî ðà òî ðèÿ äëÿ èí -
òåð ï ðå òà öèè êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè âà ðè àí òà, à íå òî -
ëü êî òå, ãäå îí êëè íè ÷å ñêè çíà ÷èì.

Äàí íûå î ïî êðû òèè (êà ÷å ñò âî äàí íûõ):
1. Ñðåä íåå ïî êðû òèå èñ ñëå äó å ìîé îá ëà ñ òè ïðè ñåê -

âå íè ðî âà íèè ïîë íî ãî (WES)/ «êëè íè ÷å ñêî ãî» ýê çî ìà è
ïà íå ëåé ãå íîâ äîë æíî áûòü íå ìå íåå õ70, ïîë íî ãî ãå íî -
ìà (WGS) íå ìå íåå õ15.

2. Ïðè èñ ñëå äî âà íèè WES/WGS/«êëè íè ÷å ñêî ãî» ýê -
çî ìà, áî ëü øèõ ïà íå ëåé ãå íîâ (>100 ò.ï.í.) íå îá õî äè ìî
óêà çû âàòü äî ëþ (%) îá ëà ñ òåé ñ ïî êðû òè åì ìå íåå x10.

3. Ïðè èñ ñëå äî âà íèè íå áî ëü øèõ ïà íå ëåé ãå íîâ
(<100 ò.ï.í.) íå îá õî äè ìî óêà çû âàòü âñå ðå ãè î íû ñ ïî -
êðû òè åì ìå íåå x10.

4. Ïðè îá íà ðó æå íèè òî ëü êî îä íî ãî âà ðè àí òà â ãå òå -
ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè â ãå íå çà áî ëå âà íèÿ ñ ðå öåñ ñèâ -
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íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ ïðè ëþ áîì òè ïå èñ ñëå äî âà íèÿ 
íå îá õî äè ìî óêà çû âàòü âñå îá ëà ñ òè ãå íà ñ ïî êðû òè åì ìå -
íåå õ10.

5. Èí ôîð ìà öèÿ î ïîä òâåð æ äå íèè íàé äåí íûõ âà ðè àí -
òîâ ñåê âå íè ðî âà íè åì ïî Ñåí ãå ðó.

Äî ïîë íè òå ëü íàÿ èí ôîð ìà öèÿ:

= ñå ìåé íîå ïðî èñ õîæ äå íèå âà ðè àí òà, åñ ëè èç âå ñò íî;

=ïðè àíà ëè çå êîí ê ðåò íûõ âà ðè àí òîâ, ïå ðå ÷èñ ëå íèå
ñïè ñ êà èñ êî ìûõ âà ðè àí òîâ â ðàì êàõ èñ ñëå äî âà íèÿ.

Èí òåð ï ðå òà öèÿ:

Ïðè èí òåð ï ðå òà öèè ðå çó ëü òà òîâ äîë æíà ïðè âî äè òü ñÿ 
äî êà çà òå ëü íàÿ áà çà, íà îñíî âà íèè êî òî ðîé êëàñ ñè ôè öè -
ðî âà íû âà ðè àí òû â îò÷¸òå.

Ñòî èò óêà çû âàòü:

=ïðåä ñêà çàí íûé ýô ôåêò íà ñèí òå çè ðó å ìûé áå ëîê;

= îïè ñàí ëè äàí íûé âà ðè àíò ðà íåå â ëè òå ðà òó ðå èëè
â áà çå äàí íûõ çà áî ëå âà íèé èëè êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû, åñ -
ëè äà, òî ñêî ëü êî ðàç (1 èëè áî ëåå), ¹ çà ìå íû è ÷à ñ òî òó
âû ÿâ ëåí íî ãî àë ëå ëÿ ñ óêà çà íè åì áà çû äàí íûõ, èç êî òî -
ðîé ïî ëó ÷å íà èí ôîð ìà öèÿ;

= ëè òå ðà òóð íûå èñ òî÷ íè êè (ïðè íà ëè ÷èè), êî òî ðûå
èñ ïî ëü çî âà ëèñü äëÿ êëàñ ñè ôè êà öèè âà ðè àí òà, óêà çû âà -
þò ñÿ â äâóõ ìå ñ òàõ:

à) ðÿ äîì ñ îïè ñà íè åì âà ðè àí òà;

á) â êîí öå îò÷¸òà;

= ðå êî ìåí äà öèè âðà ÷ó äëÿ äî ïîë íè òå ëü íî ãî ëà áî ðà -
òîð íî ãî è/èëè ôóí ê öè î íà ëü íî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ;

= äàí íûå î íå ïîë íîé ïå íåò ðàí ò íî ñòè, ôå íî òè ïè ÷å -
ñêîé è ãå íå òè ÷å ñêîé ãå òå ðî ãåí íî ñòè;

= îáîáù¸ííûé âû âîä ïî ðå çó ëü òà òàì èñ ïî ëü çî âà íèÿ
ïðî ãðàìì ïðåä ñêà çà íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè in si li co è àíà ëè çà
ýâî ëþ öè îí íîé êîí ñåð âà òèâ íî ñòè âà ðè àí òà;

= îáÿ çà òå ëü íî èí ôîð ìà öèþ î ïîä òâåð æ äå íèè ðå -
çóëü òà òîâ àíà ëè çà MPS ðå ôå ðåí ñ íûì ìå òîäîì (ñåê âå íè -
ðî âà íèå ïî Ñåí ãå ðó) äëÿ âñåõ âà ðè àí òîâ, âíå ñåí íûõ
â çà êëþ ÷å íèå.

Îò÷¸ò ïî âà ðè àí òàì â ãå íàõ í å îï ðå äåë¸ííî ãî çíà ÷å -
íèÿ, ïî êà çàí íûõ ê òå ñ òè ðî âà íèþ

Ãåí í å îï ðå äåë¸ííî ãî çíà ÷å íèÿ — ýòî ãåí áåç äî êà -
çàí íîé àñ ñî öè à öèè ñ ôå íî òè ïîì ïà öè åí òà èëè àñ ñî öè à -
öèèðîâàííûé ñ äðó ãèì ôå íî òè ïîì, îò ëè÷ íûì îò ôå íî -
òè ïà èñ ñëå äó å ìî ãî ïà öè åí òà.
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Òàá ëè öà 3
Ïðà âè ëà êîì áè íè ðî âà íèÿ êðè òå ðè åâ äëÿ êëàñ ñè ôè êà öèè âà ðè àí òîâ

Ïà òî ãåí íûé âà ðè àíò 1. 1 î÷åíü ñè ëü íûé êðè òå ðèé (PVS1) è

à. 1 ñè ëü íûé (PS1-PS4) èëè

b. 2 è áî ëåå ñðåä íèõ (PM1-PM5) èëè

c. 1 ñðåä íèé (PM1-PM5) è 1 âñïî ìî ãà òå ëü íûé (PP1-PP5)

d. 2 è áî ëåå âñïî ìî ãà òå ëü íûõ (PP1-PP5)

2. 2 è áî ëåå ñè ëü íûõ (PS1-PS4) êðè òå ðè åâ

3. 1 ñè ëü íûé êðè òå ðèé (PS1-PS4) è

a. 3 è áî ëåå ñðåä íèõ (PM1-PM5) èëè

b. 2 ñðåä íèõ (PM1-PM5) è 2 è áî ëåå âñïî ìî ãà òå ëü íûõ (PP1-PP5) èëè

c. 1 ñðåä íèé (PM1-PM5) è 4 è áî ëåå âñïî ìî ãà òå ëü íûõ (PP1-PP5)

Âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé âà ðè àíò 1. 1 î÷åíü ñè ëü íûé (PVS1) è 1 ñðåä íèé (PM1-PM5)

2. 1 ñè ëü íûé (PS1-PS4) è 1-2 ñðåä íèõ (PM1-PM5)

3. 1 ñè ëü íûé (PS1-PS4) è 2 è áî ëåå âñïî ìî ãà òå ëü íûõ (PP1-PP5)

4. 3 è áî ëåå ñðåä íèõ (PM1-PM5)

5. 2 ñðåä íèõ (PM1-PM5) è 2 è áî ëåå âñïî ìî ãà òå ëü íûõ (PP1-PP5)

6. 1 ñðåä íèé (PM1-PM5) è 4 è áî ëåå âñïî ìî ãà òå ëü íûõ (PP1-PP5)

Âà ðè àíò í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ 1. Âà ðè àíò íå îïè ñû âà åò ñÿ íè îä íèì êðè òå ðè åì

2. Êðè òå ðèè äîá ðî êà ÷å ñò âåí íî ñòè è ïà òî ãåí íî ñòè ïðî òè âî ðå ÷àò äðóã äðó ãó

Âå ðî ÿò íî äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûé âà ðè àíò 1. 1 ñè ëü íûé (BS1-BS4) è 1 âñïî ìî ãà òå ëü íûé (BP1-BP6)

2. 2 è áî ëåå âñïî ìî ãà òå ëü íûõ (BP1-BP6)

Äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûé âà ðè àíò 1. 1 î÷åíü ñè ëü íûé (BA1) èëè

2. 2 ñè ëü íûõ (BS1-BS4)



Â ñëó ÷à ÿõ ñ ãå íà ìè í å îï ðå äåë¸ííî ãî çíà ÷å íèÿ ïðåä -
ëà ãà å ìàÿ êëàñ ñè ôè êà öèÿ âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî -
ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ïðè ìå íÿ òü ñÿ íå ìî æåò, ïî ñëå äó þ ùèì 
ïðè ÷è íàì:

= de no vo âà ðè àíò íå èìå åò ñè ëü íîé äî êà çà òå ëü íîé
áà çû (â ñðåä íåì ÷å ëî âåê èìå åò 1 de novo âà ðè àíò íà ýê -
çîì è 100 de no vo âà ðè àí òîâ íà ãå íîì);

= ó çäî ðî âî ãî ÷å ëî âå êà âñòðå ÷à þò ñÿ îò 2 äî 4
LOF-âà ðè àí òîâ íà ãå íîì (íà ðó øà þ ùèõ ñèí òåç áåë êà).

Âà ðè àí òû, íàé äåí íûå â ãå íàõ í å îï ðå äåë¸ííî ãî çíà -
÷å íèÿ, ñëå äó åò ïî ìå ÷àòü â îò÷¸òå êàê «âà ðè àí òû â ãå íàõ
í å îï ðå äåë¸ííî ãî çíà ÷å íèÿ» è âñå ãäà îò íî ñèòü ê âà ðè àí -
òàì í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ.

Íî âûå êëè íè ÷å ñêèå ñëó ÷àè ñ ðåä êè ìè ôå íî òè ïà ìè è 
âû ÿâ ëåí íû ìè ïà òî ãåí íû ìè âà ðè àí òà ìè ñìî ãóò ïî çâî -
ëèòü â äà ëü íåé øåì êëàñ ñè ôè öè ðî âàòü ýòè âà ðè àí òû ïî
ïðåä ñòàâ ëåí íûì ðó êî âîä ñò âàì.

Ìå òî äî ëî ãèÿ

Ðàç äåë «Ìå òî äî ëî ãèÿ» äîë æåí âêëþ ÷àòü ñëå äó þ ùóþ
èí ôîð ìà öèþ:

= òèï îá ðàç öà (êðîâü, ñëþ íà, áèî ïòàò è äð.);
=ìå òîä âû äå ëå íèÿ íóê ëå è íî âûõ êèñ ëîò;
= òèï ïîä ãî òîâ êè áèá ëèî òåê (ÏÖÐ, ãèá ðèä íûé çà -

õâàò, àì ï ëè ôè êà öèÿ ïîë íî ãî ãå íî ìà è äð.);
=êîì ìåð ÷å ñêîå íà çâà íèå ïðè áî ðà, íà êî òî ðîì ïðî -

âî äè ëîñü èñ ñëå äî âà íèå è ìå òî äû àíà ëè çà íóê ëå è íî âûõ
êèñ ëîò;

= îôè öè à ëü íîå íà è ìå íî âà íèå ãå íà (ïðè àíà ëè çå
êîí ê ðåò íî ãî ãå íà èëè ñïè ñ êà ãå íîâ), çà ÿâ ëåí íîå â Hu -
man Ge no me Or ga ni za ti on Ge ne No men c la tu re Com mit -
tee. Èí ôîð ìà öèÿ î ãå íå ìî æåò áûòü óêà çà íà â ññûë êå íà
ýëåê ò ðîí íûé èñ òî÷ íèê (ïðè àíà ëè çå ýê çî ìîâ);

=íî ìåð òðà ñê ðèï òà ñî ãëàñ íî Ref Seq;
= ãå íîì íûé ðå ôå ðåíñ ñ óêà çà íè åì âåð ñèè;
=íå äî ñòóï íîñòü íå êî òî ðûõ âà ðè àí òîâ äëÿ àíà ëè çà

(ïðè íå äî ñòà òî÷ íîì ïî êðû òèè ðå ãè î íîâ ïðè ñåê âå íè ðî -
âà íèè).

Â îò÷¸òå íå äîë æíû óêà çû âà òü ñÿ êëè íè ÷å ñêèå ðå êî -
ìåí äà öèè ïî âå äå íèþ ïà öè åí òà.

Ïî âòîð íûé àíà ëèç è ïîä òâåð æ äå íèå ðå çó ëü òà òîâ

Ââè äó ïî ñòî ÿí íî ðàñ òó ùå ãî îáú å ìà èí ôîð ìà öèè
î ãå íîì íûõ âà ðè àí òàõ, ìî æåò ïî òðå áî âà òü ñÿ ïî âòîð íûé
àíà ëèç ðå çó ëü òà òîâ ïðî âå äåí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, äëÿ ÷å -
ãî âðà ÷ó ðå êî ìåí äó åò ñÿ ïå ðè î äè ÷å ñêè çà ïðà øè âàòü àê -
òó à ëü íóþ èí ôîð ìà öèþ ó ëà áî ðà òî ðèé (1 ðàç â 6—12 ìå -
ñÿ öåâ). Ëà áî ðà òî ðèè äîë æíû ïðå äî ñòà âèòü îïè ñà íèå èñ -
ïî ëü çó å ìîé ìå òî äè êè ïî âòîð íî ãî àíà ëè çà äàí íûõ è ïî -
ÿñ íèòü, òðå áó åò ñÿ ëè äî ïîë íè òå ëü íàÿ îïëà òà çà òà êîé
àíà ëèç.

Ïðî âå äå íèå äî ïîë íè òå ëü íûõ àíà ëè çîâ òà êèõ, êàê:
ñåê âå íè ðî âà íèå ïî Ñåí ãå ðó äëÿ âå ðè ôè êà öèè âû ÿâ ëåí -
íûõ âà ðè àí òîâ, àíà ëèç ÄÍÊ ðî äè òå ëåé äëÿ óñòà íîâ ëå -

íèÿ öèñ-, òðàíñ- ïî ëî æå íèÿ âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ, âà -
ðè àí òîâ de no vo, ðîä ñò âà è äð. ìî æåò âêëþ ÷à òü ñÿ èëè íåò 
â ñòî è ìîñòü àíà ëè çà íà óñìîò ðå íèå ëà áî ðà òî ðèè.

Êàæ äûé ïà öè åíò äîë æåí ïîä ïè ñû âàòü èí ôîð ìè ðî -
âàí íîå ñî ãëà ñèå íà ïðî âå äå íèå àíà ëè çà, èñ ïî ëü çó þ ùå ãî 
òåõ íî ëî ãèè MPS, â êî òî ðîì äîë æíû áûòü óêà çà íû âñå
îãðà íè ÷å íèÿ ìå òî äîâ.

Îñî áûå ïî ëî æå íèÿ

Îñî áåí íî ñòè èí òåð ï ðå òà öèÿ âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé 
ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ó çäî ðî âûõ èëè ëþ äåé áåç ñèì ï òî ìîâ

Äëÿ îò íå ñå íèÿ âà ðè àí òà ê ïà òî ãåí íûì íå îá õî äè ìà
ñè ëü íàÿ äî êà çà òå ëü íàÿ áà çà. Âå ðî ÿò íîñòü îá íà ðó æå íèÿ
âà ðè àí òîâ, ïðè çíàí íûõ ïà òî ãåí íû ìè, îáû÷ íî î÷åíü
íèç êàÿ.

Ïðåä ñêà çàí íàÿ ïå íåò ðàí ò íîñòü ïà òî ãåí íî ãî âà ðè àí -
òà, îá íà ðó æåí íî ãî â îò ñóò ñò âèè ôå íî òè ïà èëè ñå ìåé íî -
ãî àíà ìíå çà, ìî æåò áûòü íà ìíî ãî íè æå, ÷åì ó ïà öè åí òà
ñ ñèì ï òî ìà ìè.

Ðàñ ïðî ñòðàí¸ííûå ìíî ãî ôàê òîð íûå çà áî ëå âà íèÿ

Äàí íîå ðó êî âîä ñò âî íå ïðè ìå íè ìî äëÿ îöåí êè êëè -
íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè âà ðè àí òîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ
ñ ìíî ãî ôàê òîð íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè.

Îïðå äå ëå íèå ãå íîâ, îò âåò ñò âåí íûõ çà ðàñ ïðî -
ñòðàí¸ííûå ìíî ãî ôàê òîð íûå çà áî ëå âà íèÿ îñíî âû âà åò ñÿ 
íà ïî ïó ëÿ öè îí íîì ïîä õî äå (GWAS), à íå íà ñå ìåé íûõ
èñ ñëå äî âà íè ÿõ. Íà ñ÷è òû âà åò ñÿ áî ëåå 1200 âà ðè àí òîâ
ñ ïî âû øåí íûì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ òà êèõ çà áî ëå âà íèé è
íà ñëåä ñò âåí íûõ ÷åðò; áî ëü øèí ñò âî ýòèõ âà ðè àí òîâ íà -
õî äÿò ñÿ çà ïðå äå ëà ìè ãåí íûõ ðå ãè î íîâ. Ïî ëü çà òå ñ òè ðî -
âà íèÿ âà ðè àí òîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ìíî ãî ôàê òîð íû -
ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè, äëÿ êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êè íå î÷å -
âèä íà.

Íà ñòî ÿ ùåå ðó êî âîä ñò âî íå ïðåä ëà ãà åò ôîð ìó îò÷¸òà
ïî âà ðè àí òàì äëÿ ìíî ãî ôàê òîð íûõ ïðè çíà êîâ; âêëþ -
÷àòü â îò÷¸ò ýòè âà ðè àí òû ìîæ íî â êà ÷å ñò âå äî ïîë íè -
òåëü íûõ ñâå äå íèé. Òåð ìè íû «ïà òî ãåí íûé» è «âå ðî ÿò íî
ïà òî ãåí íûé» íå ïðè åì ëå ìû â äàí íîì êîí òåê ñòå, äà æå
åñ ëè àñ ñî öè à öèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè äî ñòî âåð íà. Óïî ìè íàòü
ýòè âà ðè àí òû ñòî èò êàê «àë ëå ëè ðè ñ êà», äî êà çà òå ëü ñò âî
ðè ñ êà ìî æåò áûòü âû ðà æå íî â òåð ìè íàõ «óñòà íîâ ëåí -
íûé àë ëåëü ðè ñ êà», «âå ðî ÿò íûé àë ëåëü ðè ñ êà» èëè «í å -
îï ðå äåë¸ííûé àë ëåëü ðè ñ êà».

Îñî áåí íî ñòè èí òåð ï ðå òà öèè è àíà ëè çà âà ðè àí òîâ ìè -
òî õîí ä ðè à ëü íîé ÄÍÊ

Íî ìåí ê ëà òó ðà âà ðè àí òîâ ìè òî õîí ä ðè à ëü íîé ÄÍÊ
îò ëè ÷à åò ñÿ îò íî ìåí ê ëà òó ðû äëÿ ÿäåð íûõ ãå íîâ. Â íåé 
èñ ïî ëü çó åò ñÿ íó ìå ðà öèÿ ïî ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ìè òî -
õîí ä ðè à ëü íîé ÄÍÊ (ïðè ìåð: m.8992T>C) è ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî ñòè áåë êà. Äåé ñò âó þ ùàÿ ðå ôå ðåí ñ íàÿ ïî ñëå -
äî âà òå ëü íîñòü — Re vi sed Cam b rid ge Re fe ren ce Se qu en ce 
of the Hu man Mit ho con d ri al DNA (NC_012920
gi:251831106).
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Íà ëè ÷èå ãå òå ðî ïëàç ìèè èëè ãî ìî ïëà çè ìèè äîë æíî áûòü 
âêëþ ÷å íî â îò÷¸ò ñ ïðè áëè çè òå ëü íîé îöåí êîé óðîâ íÿ ãå òå -
ðî ïëàç ìèè. Óðî âåíü ãå òå ðî ïëàç ìèè â ðàç íûõ òè ïàõ òêà íåé
ìî æåò ðàç ëè ÷à òü ñÿ, ïî ý òî ìó îíà äîë æíà áûòü èí òåð ï ðå òè ðî -
âà íà ñ ó÷å òîì èñ ñëå äî âàí íî ãî áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî îá ðàç öà.

Äëÿ àíà ëè çà ïà òî ãåí íî ñòè âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ
ïðè ìå íÿ þò ñÿ òå æå ïîä õî äû, ÷òî è äëÿ àíà ëè çà âà ðè àí -
òîâ ÿäåð íî ãî ãå íî ìà. Åñëè âà ðè àíò ïðè ñóò ñò âó åò â ôè ëî -
ãå íèè ìè òî õîí ä ðè à ëü íîé ÄÍÊ ÷å ëî âå êà (phy lot ree.org),
òî îí íå ìî æåò áûòü êëàñ ñè ôè öè ðî âàí êàê ïà òî ãåí íûé.

Èñ òî÷ íè êè äëÿ èí òåð ï ðå òà öèè âà ðè àí òîâ ìè òî õîí ä -
ðè à ëü íîé ÄÍÊ:

=Mi to Map — ãëàâ íûé èí ôîð ìà öè îí íûé èñ òî÷ íèê
ïî ìè òî õîí ä ðè à ëü íûì âà ðè àí òàì è ãàï ëî òè ïàì;

=ïî ÷à ñ òî òå âñòðå ÷à å ìî ñòè (mtdb.igp.uu.se);
= äëÿ ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ òðàíñ ïîð ò íûõ ÄÍÊ (ma -

mit r na.u-strasbg.fr);
= äëÿ ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ ãàï ëîã ðóïï (phó lot ree.org);
= äðó ãàÿ èí ôîð ìà öèÿ (mtdna com mu ni ty.org/de fa ult.aspx).

Îñî áåí íî ñòè àíà ëè çà ñî ìà òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ

Ïðè àíà ëè çå äàí íî ãî òè ïà âà ðè àí òîâ íå îá õî äè ìî ðó -
êî âîä ñò âî âà òü ñÿ ðå êî ìåí äà öè ÿ ìè ïî èí òåð ï ðå òà öèè ñî -
ìà òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ ñ ïå ðå ÷èñ ëå íè åì ññû ëîê íà îïó -
õî ëå âûå áà çû äàí íûõ â äî ïîë íå íèå ê áà çàì äàí íûõ äëÿ
ñòðóê òóð íûõ âà ðè àí òîâ. Äàí íîå ðó êî âîä ñò âî íå ïðè ìå -
íè ìî äëÿ àíà ëè çà ñî ìà òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ.

Îñî áåí íî ñòè ôàð ìà êî ãå íîì íî ãî àíà ëè çà è èí òåð ï ðå -
òà öèè

Ïðè êëàñ ñè ôè êà öèè ôàð ìà êî ãå íîì íûõ âà ðè àí òîâ
èñ ïî ëü çî âà íèå òåð ìè íîâ, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ìå òà áî ëèçì 
(áû ñò ðûé, ñðåä íèé, ìåä ëåí íûé), ýô ôåê òèâ íîñòü âîç -
äåé ñò âèÿ ïðå ïà ðà òà (ðå çè ñòåí ò íûé, áû ñò ðî ðå à ãè ðó þ -
ùèé, ÷óâ ñò âè òå ëü íûé) èëè ðèñê íå æå ëà òå ëü íûõ ýô ôåê -
òîâ ìî æåò áûòü áî ëåå óìå ñò íûì íå æå ëè òåð ìè íà «ïà òî -
ãåí íûé». Äàí íîå ðó êî âîä ñò âî íå ïðè ìå íè ìî äëÿ îöåí êè
êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ôàð ìà êî ãå íîì íûõ àë ëå ëåé.

Çà êëþ ÷è òå ëü íûå ïî ëî æå íèÿ äëÿ ëà áî ðà òî ðèé

Àíà ëèç «ïåð âè÷ íûõ» ðå çó ëü òà òîâ MPS ìî æåò ïðî âî -
äèòü òî ëü êî âðà÷ ëà áî ðà òîð íûé ãå íå òèê â êî îïå ðà öèè
ñ äðó ãè ìè ñïå öè à ëè ñòà ìè, òà êè ìè êàê áèî èí ôîð ìà òèê è 
âðà÷-ãå íå òèê.

Äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå ìå òî äà ìè MPS äîë æíû èí òåð -
ï ðå òè ðî âà òü ñÿ âðà ÷îì ëà áî ðà òîðíûì ãå íå òèêîì, çà òåì
îáÿ çà òå ëü íà êîí ñó ëü òà öèÿ âðà ÷à-ãå íå òè êà, êî òî ðûé âû -
äà åò êëè íè ÷å ñêîå çà êëþ ÷å íèå.

Íàè ëó÷ øèå ðå çó ëü òà òû ïî ëó ÷à þò ñÿ â ðå çó ëü òà òå òåñ -
íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ êëè íè ÷å ñêî ãî ó÷ ðåæ äå íèÿ è ëà áî -
ðà òî ðèè â ïðî öåñ ñå ïðî âå äå íèÿ àíà ëè çà.

Äëÿ áî ëåå òî÷ íîé èí òåð ï ðå òà öèè ðå çó ëü òà òîâ MPS
íå îá õî äè ìà ïî äðîá íàÿ êëè íè ÷å ñêàÿ èí ôîð ìà öèÿ; ëà áî -
ðà òî ðèÿ âïðà âå îò êà çàòü â àíà ëè çå, åñ ëè íå ïî ëó ÷à åò äî -

ñòà òî÷ íóþ èí ôîð ìà öèþ î ôå íî òè ïå ïà öè åí òà âìå ñ òå
ñ áèî ëî ãè ÷å ñêèì îá ðàç öîì.

Ëà áî ðà òî ðèÿ îáÿ çà íà îöå íèòü âà ðè àíò è ãåí â êîí -
òåê ñòå àíà ìíå çà è ñå ìåé íîé èñ òî ðèè ïà öè åí òà, êëè íè -
÷å ñêèõ äàí íûõ è ïðåä øå ñò âó þ ùèõ ëà áî ðà òîð íûõ òå ñ òîâ, 
è ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýòîé èí ôîð ìà öèè îïðå äå ëèòü, ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ëè âà ðè àíò ïà òî ãåí íûì, âîç ìîæ íî ïà òî ãåí íûì
èëè äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûì.

Ðå êî ìåí äó åò ñÿ ïðî âî äèòü òå ñ òè ðî âà íèå «òðî åê» (ìàòü,
îòåö è ðåá¸íîê ñ çà áî ëå âà íè åì) â õî äå ãå íîì íî ãî èëè ýê -
çî ìíî ãî àíà ëè çà, îñî áåí íî ïðè ïî äî çðå íèè íà ðå öåñ ñèâ -
íîå çà áî ëå âà íèå èëè âà ðè àíò, âîç íèê øèé de no vo.

Âîç ìîæ íî èã íî ðè ðî âà íèå áî ëü øèí ñò âà âà ðè àí òîâ
äëÿ äî ìè íàí ò íûõ çà áî ëå âà íèé, åñ ëè òà êèå âà ðè àí òû íà -
áëþ äà þò ñÿ ó çäî ðî âûõ ðîä ñò âåí íè êîâ.

Ðå êî ìåí äó åò ñÿ ïî ëü çî âà òü ñÿ èí ôîð ìà öè îí íû ìè ðå -
ñóð ñà ìè, ñïå öè ôè÷ íû ìè äëÿ äàí íîé ïà òî ëî ãèè.

Ëà áî ðà òî ðèÿ èìå åò ïðà âî íå ïðè íÿòü îá ðà çåö áåç íå -
îá õî äè ìîé êëè íè ÷å ñêîé èí ôîð ìà öèè.

Çà êëþ ÷å íèå

Íà ñå ãîä íÿ ìå òî äû àíà ëè çà âà ðè àí òîâ íóê ëå î òèä íîé
ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì MPS íå ñî âåð øåí -
íû, è ïðè âî äè ìîå â îò ÷å òàõ ëà áî ðà òî ðèé îò íå ñå íèå âà ðè -
àí òîâ ê òîé èëè èíîé êà òå ãî ðèè ïà òî ãåí íî ñòè íå ïî äðà çó -
ìå âà åò àá ñî ëþò íîé äî ñòî âåð íî ñòè. Ïðè äèà ãíî ñ òè êå ìåí -
äå ëè ðó þ ùèõ çà áî ëå âà íèé ðå çó ëü òà òû MPS ñëå äó åò èñ ïî ëü -
çî âàòü ñî âìå ñò íî ñ äàí íû ìè äðó ãèõ îáú åê òèâ íûõ ìå òî äîâ
èñ ñëå äî âà íèÿ. Âà ðè àíò, êëàñ ñè ôè öè ðî âàí íûé êàê ïà òî ãåí -
íûé ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðåä ëà ãà å ìîé â äàí íîì ðó êî âîä ñò âå
ñõå ìû, ìî æåò áûòü èñ ïî ëü çî âàí âðà ÷îì äëÿ ïðè íÿ òèÿ ìå -
äè öèí ñêèõ ðå øå íèé êàê áà çî âîå äî êà çà òå ëü ñò âî, âà ðè àíò,
êëàñ ñè ôè öè ðî âàí íûé êàê âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé, ìî æåò
áûòü èñ ïî ëü çî âàí ïðè ïðè íÿ òèè êëè íè ÷å ñêî ãî ðå øå íèÿ
â ñî ÷å òà íèè ñ äðó ãè ìè äî êà çà òå ëü ñò âà ìè ïî ðàñ ñìàò ðè âà å -
ìî ìó çà áî ëå âà íèþ, à âà ðè àíò í å îï ðå äåë¸ííî ãî çíà ÷å íèÿ íå 
äîë æåí áûòü èñ ïî ëü çî âàí â ïðè íÿ òèè êëè íè ÷å ñêèõ ðå øå -
íèé. Ëà áî ðà òî ðèè îáÿ çà íû âû äà âàòü ñïè ñîê ïà òî ãåí íûõ
âà ðè àí òîâ, âû ÿâ ëåí íûõ ó ïà öè åí òà, íå ñâÿ çàí íûõ ñ íà ïðà -
âè òå ëü íûì äèà ãíî çîì, íî îáó ñëàâ ëè âà þ ùèõ ðàç âè òèå çà áî -
ëå âà íèé, äëÿ êî òî ðûõ ñó ùå ñò âó åò ëå ÷å íèå.

Ñïè ñîê ëèòåðàòóðû

1. ACMG cli ni cal la bo ra to ry stan dards for next-ge ne ra ti on se -
qu en cing, Ge ne tics in me di ci ne, V. 15, Num ber 9, Sep tem ber 2013,
p. 733-747

2. Col le ge of Ame ri can Pat ho lo gists’ La bo ra to ry Stan dards for
Next-Ge ne ra ti on Se qu en cing Cli ni cal Tests, Arch Pat hol Lab Med.
2015;139:481-493

3. Gu i de li nes for di ag nos tic next-ge ne ra ti on se qu en cing, Euro -
pe an Jo ur nal of Hu man Ge ne tics (2016) 24, 2-5

4. Use of Stan dards in FDA Re gu la to ry Over sight of Next Ge ne -
ra ti on Se qu en cing (NGS)-Ba sed In Vit ro Di ag nos tics (IVDs) Used
for Di ag no sing Ger m li ne Di se a ses, Do cu ment is su ed on Ju ly 8, 2016 
https://www.fda.gov/do wnlo ads/Me di cal De vi ces/De vi ce Re gu la ti o -
nan d Gu i dan ce/Gu i dan ce Do cu ments/UCM509838.pdf
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Ïðè ëî æå íèå

Ïðè ìå ðû çà êëþ ÷å íèé

Ïðè ìåð 1: Âû ÿâ ëåí ïà òî ãåí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ïðè çà áî ëå âà íèè ñ ÀÐ òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ
ïî ðå çó ëü òà òàì ñåê âå íè ðî âà íèÿ ÄÍÊ (ïà íåëü «Ýïè ëåï ñèè»)

Ïà öè åíò: 
Ôà ìè ëèÿ
Èìÿ
Îò ÷å ñò âî
Ïîë: Ì/Æ
Äà òà ðîæ äå íèÿ: ää.ìì.ãã
Âèä ìà òå ðè à ëà: Êðîâü (âå íîç íàÿ)
Äà òà çà áî ðà: ää.ìì.ãã
Äèà ãíîç: Ñèì ï òî ìà òè ÷å ñêàÿ ýïè ëåï ñèÿ.

Ïà òî ãåí íûå âà ðè àí òû íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ âå ðî ÿò íîé ïðè ÷è íîé çà áî ëå âà íèÿ

Ãåí Ïî ëî æå íèå
(GRCh37/hg19)

Ãå íî òèï Ýê çîí Ïî ëî æå íèå â 
êÄÍÊ

Çà ìå íà ÀÊ ×à ñ òî òà àë -
ëå ëÿ*

Ðå ôå ðåí ñ -
íàÿ ïî ñëå -
äî âà òå ëü -

íîñòü

Ãëó áè íà
ïðî ÷òå íèÿ

TPP1 chr11:6638271G>A A/A 6 c.622C>T p.Arg208* 0,0173159% NM_000391.3 176x

* ×à ñ òî òû àë ëå ëåé ïðè âå äå íû ïî áà çå Exo me Ag gre ga ti on Con sor ti um (âû áîð êà äî 60702 ÷å ëî âåê). í/ä = íåò äàí íûõ (íå
îïè ñàí)

ÈÍÒÅÐÏÐÅÒÀÖÈß
Ó ÔÈÎ áûë ïðî âå äåí ïî èñê ïà òî ãåí íûõ ìó òà öèé, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ íà ñëåä ñò âåí íû ìè ýïè ëåï ñè ÿ ìè, à òàê æå

ñ äðó ãè ìè íà ñëåä ñò âåí íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè ñî ñõîä íû ìè ôå íî òè ïè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè.
Âû ÿâ ëåí ðà íåå îïè ñàí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â 6 ýê çî íå ãå íà TPP1 (chr11:6638271G>A,

rs119455955) â ãî ìî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè, ïðè âî äÿ ùèé ê ïî ÿâ ëå íèþ ñàé òà ïðåæ äå âðå ìåí íîé òåð ìè íà öèè òðàíñ ëÿ öèè
â êî äî íå 208 (p.Arg208Ter, NM_000391.3). Âà ðè àíò îïè ñàí êàê ìó òà öèÿ, êî òî ðàÿ â ãî ìî çè ãîò íîé èëè â êîì ïà óíä-ãå -
òå ðî çè ãîò íîé ôîð ìå ñ äðó ãè ìè ìó òà öè ÿ ìè ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ íåé ðî íà ëü íî ãî öå ðî èä íî ãî ëè ïî ôóñ öè íî çà, òèï 2
(OMIM: 204500), îñíîâ íû ìè ñèì ï òî ìà ìè êî òî ðî ãî ÿâ ëÿ þò ñÿ àòàê ñèÿ, ìè îê ëî íè ÷å ñêèå ïðè ñòó ïû, ïî ñòå ïåí íûé ðåã -
ðåññ èí òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ [ññûë êè íà èñ òî÷ íè êè: èëè 2 ñòà òüè èëè áà çà äàí íûõ, â êî òî ðîé óêà çà íî ñêî ëü êî
ðàç âñòðå òèë ñÿ âà ðè àíò (îáÿ çà òå ëü íî áî ëü øå 2)]. ×à ñ òî òà âà ðè àí òà â êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êå ExAC ñî ñòàâ ëÿ åò 0.0173%.

Äðó ãèõ çíà ÷è ìûõ èç ìå íå íèé, ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ êðè òå ðè ÿì ïî èñ êà, íå îá íà ðó æå íî.

Âñå âà ðè àí òû, óêà çàí íûå â çà êëþ ÷å íèè, ïîä òâåð æ äå íû ìå òî äîì ïðÿ ìî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî Ñåí ãå ðó.

Îöåí êà êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè (ïà òî ãåí íî ñòè) âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ ïðî âî äè ëàñü íà îñíî âà íèè ðîñ ñèé ñêèõ
ðå êî ìåí äà öèé äëÿ èí òåð ï ðå òà öèè äàí íûõ, ïî ëó ÷åí íûõ ìå òî äà ìè ìàñ ñî âî ãî ïà ðàë ëå ëü íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ (MPS).

Êëè íè ÷å ñêîå çà êëþ ÷å íèå ïî ðå çó ëü òà òàì äàí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ìî æåò áûòü äà íî òî ëü êî âðà ÷îì-ãå íå òè êîì.

ÎÏÈÑÀÍÈÅ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß
(ñòàí äàð ò íîå, íå çà âè ñèò îò òè ïà âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ)

Àíà ëèç ÄÍÊ ïà öè åí òà ïðî âå äåí íà ñåê âå íà òî ðå íî âî ãî ïî êî ëå íèÿ (íà çâà íèå) ìå òî äîì (íà ïðè ìåð: ïàð íî-êîí öå -
âîå ÷òå íèå (2x151 ï.í.)) ñî ñðåä íèì ïî êðû òè åì (íà ïðè ìåð: íå ìå íåå 70-100õ). Äëÿ ïðî áî ïîä ãî òîâ êè áû ëà èñ ïî ëü çî -
âà íà ìå òî äè êà (íà ïðè ìåð: ñå ëåê òèâ íûé çà õâàò ó÷à ñò êîâ ÄÍÊ, îò íî ñÿ ùèõ ñÿ ê êî äè ðó þ ùèì îá ëà ñ òÿì (êî ëè ÷å ñò âî ãå -
íîâ) ãå íîâ ñ èç âå ñò íûì êëè íè ÷å ñêèì çíà ÷å íè åì). Ñïè ñîê èñ ñëå äî âàí íûõ ãå íîâ: (ïðè ñåê âå íè ðî âà íèè êëè íè ÷å ñêî ãî
èëè ïîë íî ãî ýê çî ìà ìîæ íî îãðà íè ÷è òü ñÿ ññûë êîé íà ðå ñóðñ, â êî òî ðîì ïðåä ñòàâ ëå íû ýòè äàí íûå).

Äëÿ íà çâà íèÿ âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ èñ ïî ëü çî âà ëàñü íî ìåí ê ëà òó ðà (íà ïðè ìåð: ïðåä ñòàâ ëåí íàÿ íà ñàé òå
http://www.hgvs.org/mut no men âåð ñèÿ 2.1511)
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Îá ðà áîò êà äàí íûõ ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïðî âå äå íà ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì àâ òî ìà òè çè ðî âàí íî ãî àë ãî ðèò ìà (íà çâà íèå èñ -
ïî ëü çó å ìîé ïðî ãðàì ìû äëÿ áèî èí ôîð ìà òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà è/èëè åå îïè ñà íèå, íà ïðè ìåð: àë ãî ðèòì âêëþ ÷à åò âû ðàâ -
íè âà íèå ïðî ÷òå íèé íà ðå ôå ðåí ñ íóþ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ãå íî ìà ÷å ëî âå êà (GRCh37/hg19), ïî ñòïðî öåñ ñèíã âû ðàâ íè -
âà íèÿ, âû ÿâ ëå íèå âà ðè àí òîâ è ôè ëü òðà öèþ âà ðè àí òîâ ïî êà ÷å ñò âó, à òàê æå àí íî òà öèþ âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ ïî
âñåì èç âå ñò íûì òðàíñ êðèï òàì êàæ äî ãî ãå íà èç áà çû Ref Seq ñ ïðè ìå íå íè åì ðÿ äà ìå òî äîâ ïðåä ñêà çà íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè
çà ìåí (SIFT, Po lyP hen2-HDIV, Po lyP hen2-HVAR, Mu ta ti on Tas ter), à òàê æå ìå òî äîâ ðàñ ÷å òà ýâî ëþ öè îí íîé êîí ñåð âà -
òèâ íî ñòè ïî çè öèé (Phy loP, Phas t Cons)).

Äëÿ îöåí êè ïî ïó ëÿ öè îí íûõ ÷à ñ òîò âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ èñ ïî ëü çî âà íû âû áîð êè ïðî åê òîâ «1000 ãå íî ìîâ»,
ESP6500 è Exo me Ag gre ga ti on Con sor ti um. Äëÿ îöåí êè êëè íè ÷å ñêîé ðå ëå âàí ò íî ñòè âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ èñ ïî ëü çî -
âà íû áà çà äàí íûõ OMIM, ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûå áà çû äàí íûõ ïî îò äå ëü íûì çà áî ëå âà íè ÿì (ïðè íà ëè ÷èè) è ëè òå ðà -
òóð íûå äàí íûå. Â çà êëþ ÷å íèå âêëþ ÷å íû òî ëü êî âà ðè àí òû, èìå þ ùèå âîç ìîæ íîå îò íî øå íèå ê êëè íè ÷å ñêèì ïðî ÿâ ëå -
íè ÿì ó ïà öè åí òà.

Îãðà íè ÷å íèÿ ìå òî äè êè, íà ïðè ìåð, ìå òîä íå ïî çâî ëÿ åò âû ÿâ ëÿòü èí ñåð öèè è äå ëå öèè äëè íîé áî ëåå 10 ï.í., ìó òà -
öèè â èí ò ðîí íûõ îá ëà ñ òÿõ (çà èñê ëþ ÷å íè åì êà íî íè ÷å ñêèõ ñàé òîâ ñïëàé ñèí ãà), âà ðè à öèè äëè íû ïî âòî ðîâ (â òîì ÷èñ -
ëå ýê ñ ïàí ñèè òðèï ëå òîâ), à òàê æå ìó òà öèè â ãå íàõ, ó êî òî ðûõ â ãå íî ìå ñó ùå ñò âó åò áëèç êèé ïî ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè
ïà ðà ëîã (ïñåâ äî ãåí). Ìå òîä íå ïðåä íàç íà ÷åí äëÿ îïðå äå ëå íèÿ öèñ-, òðàíñ-ïî ëî æå íèÿ ïàð ãå òå ðî çè ãîò íûõ ìó òà öèé, à 
òàê æå äëÿ îöåí êè óðîâ íÿ ìå òè ëè ðî âà íèÿ, âû ÿâ ëå íèÿ õðî ìî ñîì íûõ ïå ðå ñòðî åê, ïî ëè ïëî è äèè, âû ÿâ ëå íèÿ ìó òà öèé
â ñî ñòî ÿ íèè ìî çà è öèç ìà.

ÑÂÅÄÅÍÈß Î ÊÀ×ÅÑÒÂÅ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Âñå ãî ïðî ÷òå íèé 16051259 Âñå ãî âû ÿâ ëå íî âà ðè àí òîâ 42310

Äëè íà ïðî ÷òå íèé 2x151 ï.í. Âà ðè àí òîâ ïî ñëå ôè ëü òðà öèè ïî áà çî âûì êðè òå ðè ÿì ïà òî ãåí íî -
ñòè è îöåí êè ïî êëè íè ÷å ñêèì êðè òå ðè ÿì

1

Ïðî ÷è òà íî íóê ëå î òè äîâ 4.42 ìëðä

Ñðåä íåå ïî êðû òèå 147.8x Êî ëè ÷å ñò âî ôðàã ìåí òîâ (%) ñ ïî êðû òè åì ìå íåå Õ10 (äëÿ
WES/WGS/ "êëè íè ÷å ñêèé ýê çîì”

8

Äàí íûå ïî ïî êðû òèþ ãå íîâ Óêà çàòü, êà êèå ó÷à ñò êè íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ãå íîâ íå áû ëè ïðî à íà ëè -
çè ðî âà íû èëè áû ëè ïðî à íà ëè çè ðî âà íû ÷à ñ òè÷ íî. Ñïè ñîê äîë æåí âêëþ ÷àòü íà çâà íèå ãå íà, ¹ ýê çî íà è íà çâà íèå ðå -
ôå ðåí ñ íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè (NM). Ïðè ñåê âå íè ðî âà íèè êëè íè ÷å ñêî ãî èëè ïîë íî ãî ýê çî ìà ìîæ íî îãðà íè ÷è òü ñÿ
èí ôîð ìà öèåé î ïî êðû òèè â ãðà ôè ÷å ñêîì âè äå ñ óêà çà íè åì (â %) êî ëè ÷å ñò âà ôðàã ìåí òîâ íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà -
òåëü íî ñòè ñ ïî êðû òè åì ìå íåå Õ10 è èí ôîð ìà öèåé î òîì, êàê ïî ëó ÷èòü ñâå äå íèÿ î ïî êðû òèè êîí ê ðåò íîé îá ëà ñ òè.

ÑÑÛËÊÈ ÍÀ ÈÑÏÎËÜÇÎÂÀÍÍÛÅ ÁÀÇÛ ÄÀÍÍÛÕ È ËÈÒÅÐÀÒÓÐÓ
1. Ññûë êà íà ñòà òüþ
2. Ññûë êà íà ñòà òüþ
3. http://www.omim.org/
4. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/snp/
5. http://evs.gs.was hin g ton.edu/EVS/
6. http://exac.bro a din s ti tu te.org/

Äà òà

Ïîä ïèñü âðà ÷à ëà áî ðà òîð íî ãî ãå íå òè êà
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Ïðè ìåð 2: Âû ÿâ ëåí âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ïðè çà áî ëå âà íèè ñ ÀÄ òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ
ïî ðå çó ëü òà òàì ñåê âå íè ðî âà íèÿ ÄÍÊ (êëè íè ÷å ñêîå ñåê âå íè ðî âà íèå ýê çî ìà)

Ïà öè åíò: Ôà ìè ëèÿ
Èìÿ
Îò ÷å ñò âî

Ïîë: Ì/Æ
Äà òà ðîæ äå íèÿ: ää.ìì.ãã
Âèä ìà òå ðè à ëà: êðîâü (âå íîç íàÿ)
Äà òà çà áî ðà: ää.ìì.ãã
Äèà ãíîç: Êðèï òî ãåí íàÿ ôî êà ëü íàÿ ýïè ëåï ñèÿ. Àóòè÷ íîå ïî âå äå íèå. Çà äåð æ êà ïñè õî ðå ÷å âî ãî ðàç âè òèÿ.

Äàí íûå ñåê âå íè ðî âà íèÿ ìî ãóò áûòü ïðå äî ñòàâ ëå íû ïî çà ïðî ñó ëå ÷à ùå ãî âðà ÷à.

1. Ïà òî ãåí íûå âà ðè àí òû íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ âå ðî ÿò íîé ïðè ÷è íîé çà áî ëå âà íèÿ

Ãåí Ïî ëî æå íèå
(GRCh37/hg19)

Ãå íî òèï Ýê çîí Ïî ëî æå íèå â
êÄÍÊ

Çà ìå íà ÀÊ ×à ñ òî òà
àë ëå ëÿ*

Ðå ôå ðåí ñ íàÿ
ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü

Ãëó áè íà
ïðî ÷òå íèÿ

Íå âû ÿâ ëå íî

2. Âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûå âà ðè àí òû íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè, ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ âîç ìîæ íîé ïðè ÷è íîé çà áî ëå âà íèÿ

Ãåí Ïî ëî æå íèå
(GRCh37/hg19)

Ãå íî òèï Ýê çîí Ïî ëî æå íèå â
êÄÍÊ

Çà ìå íà ÀÊ ×à ñ òî òà 
àë ëå ëÿ*

Ðå ôå ðåí ñ íàÿ 
ïî ñëå äî âà -
òåëü íîñòü

Ãëó áè íà
 ïðî ÷òå íèÿ

KANSL1 chr17:4424870
0CAG>C

N/del 2 c.808_809delCT p.Leu270fs 0,0032955% NM_015443.3 25x

3. Âà ðè àí òû íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè í å îï ðå äå ëåí íî ãî çíà ÷å íèÿ, èìå þ ùèå âîç ìîæ íîå îò íî øå íèå ê ôå íî òè ïó

Ãåí Ïî ëî æå íèå
(GRCh37/hg19)

Ãå íî òèï Ýê çîí Ïî ëî æå íèå â
êÄÍÊ

Çà ìå íà ÀÊ ×à ñ òî òà
àë ëå ëÿ*

Ðå ôå ðåí ñ íàÿ ïî -
ñëå äî âàòå ëü íîñòü

Ãëó áè íà
ïðî ÷òå íèÿ

RPGRIP1L chr16:5368680
9G>GA

N/ins 15 c.1789_1790insT p.Thr597fs í/ä NM_015272.2 220x

CPS1 chr2:21150247
2T>G

T/G 22 c.2734T>G p.Phe912Val 0,0016491% NM_001875.4 199x

LAMB1 chr7:10756959
4T>C

T/C 31 c.4802A>G p.Glu1601Gly í/ä NM_002291.2 149x

* ×à ñ òî òû àë ëå ëåé ïðè âå äå íû ïî áà çå Exo me Ag gre ga ti on Con sor ti um (âû áîð êà äî 60702 ÷å ëî âåê). í/ä = íåò äàí íûõ (íå îïè ñàí)

ÈÍÒÅÐÏÐÅÒÀÖÈß
Ó ÔÈÎ áûë ïðî âå äåí ïî èñê ïà òî ãåí íûõ ìó òà öèé, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ íà ñëåä ñò âåí íû ìè ôîð ìà ìè ýïè ëåï ñèè,

ýïè ëåï òè ÷å ñêîé ýí öå ôà ëî ïà òèåé, àóòèç ìîì, ñèí ä ðî ìà ëü íû ìè è íå ñèí ä ðî ìà ëü íû ìè ôîð ìà ìè óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî -
ñòè, à òàê æå ñ äðó ãè ìè íà ñëåä ñò âåí íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè ñî ñõîä íû ìè ôå íî òè ïè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè.

Âû ÿâ ëåí ðà íåå íå îïè ñàí íûé ó áî ëü íûõ âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â ýê çî íå 2 ãå íà KANSL1
(chr17:44248700CAG>C, rs551541795) â ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè, ïðè âî äÿ ùèé ê ñäâè ãó ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ, íà ÷è íàÿ 
ñ êî äî íà 270 (p.Leu270fs, NM_015443.3). Ìó òà öèè, ïðè âî äÿ ùèå ê ñäâè ãó ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ, â ãå íå KANSL1 â ãå òå ðî -
çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè îïè ñà íû ó ïà öè åí òîâ ñ ñèí ä ðî ìîì Êó ëå íà — äå Âðè (OMIM: 610443). ×à ñ òî òà âû ÿâ ëåí íî ãî âà -
ðè àí òà íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êå ExAC ñî ñòàâ ëÿ åò 0,0033% (4 ìó òàí ò íûõ àë ëå ëÿ íà
121376 õðî ìî ñîì; â ãî ìî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè íå çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí). Âû ÿâ ëåí íûé âà ðè àíò, íà ðó øà åò ñèí òåç ïîë íî ðàç -
ìåð íî ãî áåë êà, îä íà êî, â ñè ëó íå íó ëå âîé ÷à ñ òî òû âñòðå ÷à å ìî ñòè â êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êå åãî ñëå äó åò ðàñ öå íè âàòü êàê
âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé âà ðè àíò, êî òî ðûé ìî æåò èìåòü îò íî øå íèå ê ôå íî òè ïó ïà öè åí òà â ñëó ÷àå ïî ëó ÷å íèÿ äî ïîë íè -
òå ëü íûõ ïîä òâåð æ äà þ ùèõ äàí íûõ.

Ðå çó ëü òàò òðå áó åò àíà ëè çà ïðî èñ õîæ äå íèÿ âû ÿâ ëåí íî ãî âà ðè àí òà (óíà ñëå äî âàí íûé èëè de no vo).
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Âû ÿâ ëåí ðà íåå íå îïè ñàí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â ýê çî íå 15 ãå íà RPGRIP1L
(chr16:53686809G>GA) â ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè, ïðè âî äÿ ùèé ê ñäâè ãó ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ, íà ÷è íàÿ ñ êî äî íà 597
(p.Thr597fs, NM_015272.2). Ìó òà öèè â ãå íå RPGRIP1L â ãî ìî çè ãîò íîì è êîì ïà óíä-ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè îïè ñà -
íû ó ïà öè åí òîâ ñ ñèí ä ðî ìîì Æó áåð, òèï 7 (OMIM: 611560), ñèí ä ðî ìîì Ìåê êå ëÿ, òèï 5 (OMIM: 611561) è ñèí ä ðî -
ìîì COACH (OMIM: 216360). Âû ÿâ ëåí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè íå çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí â êîí ò -
ðî ëü íûõ âû áîð êàõ «1000 ãå íî ìîâ», ESP6500 è ExAC. Ïî ñî âî êóï íî ñòè ñâå äå íèé, âû ÿâ ëåí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé 
ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ñëå äó åò ðàñ öå íè âàòü êàê âà ðè àíò ñ í å îï ðå äå ëåí íîé êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòüþ, êî òî ðûé, ìî æåò
èìåòü îò íî øå íèå ê ôå íî òè ïó ïà öè åí òà â ñëó ÷àå ïî ëó ÷å íèÿ äî ïîë íè òå ëü íûõ ïîä òâåð æ äà þ ùèõ äàí íûõ.

Âû ÿâ ëåí ðà íåå íå îïè ñàí íûé ó áî ëü íûõ âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â ýê çî íå 22 ãå íà CPS1
(chr2:211502472T>G, rs753496027) â ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè, ïðè âî äÿ ùèé ê çà ìå íå àìè íî êèñ ëî òû â ïî çè öèè 912
áåë êà (p.Phe912Val, NM_001875.4). Ìó òà öèè â ãå íå CPS1 â ãî ìî çè ãîò íîì è êîì ïà óíä-ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè
îïè ñà íû, ó ïà öè åí òîâ ñ íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ êàð áà ìî èë ôîñ ôàò-ñèí òå òà çû 1 (OMIM: 237300). ×à ñ òî òà âû ÿâ ëåí íî ãî âà -
ðè àí òà íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êå ExAC ñî ñòàâ ëÿ åò 0,0016%. Àë ãî ðèò ìû ïðåä ñêà çà -
íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè ðàñ öå íè âà þò äàí íûé âà ðè àíò êàê âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé (SIFT, Po lyp hen2_HDIV, Po lyp -
hen2_HVAR, Mu ta ti on Tas ter, PROVEAN). Ïî ñî âî êóï íî ñòè ñâå äå íèé, âû ÿâ ëåí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî ñòè ñëå äó åò ðàñ öå íè âàòü êàê âà ðè àíò ñ í å îï ðå äå ëåí íîé êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòüþ, êî òî ðûé, ìî æåò èìåòü
îò íî øå íèå ê ôå íî òè ïó ïà öè åí òà â ñëó ÷àå ïî ëó ÷å íèÿ äî ïîë íè òå ëü íûõ ïîä òâåð æ äà þ ùèõ äàí íûõ.

Âû ÿâ ëåí ðà íåå íå îïè ñàí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè â ýê çî íå 31 ãå íà LAMB1
(chr7:107569594T>C) â ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè, ïðè âî äÿ ùèé ê çà ìå íå àìè íî êèñ ëî òû â ïî çè öèè 1601 áåë êà
(p.Glu1601Gly, NM_002291.2). Ìó òà öèè â ãå íå LAMB1 â ãî ìî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè îïè ñà íû ó ïà öè åí òîâ ñ ëèñ ñýí öå -
ôà ëèåé, òèï 5 (OMIM: 615191). Âû ÿâ ëåí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè íå çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí â êîí ò -
ðî ëü íûõ âû áîð êàõ «1000 ãå íî ìîâ», ESP6500 è ExAC. Àë ãî ðèò ìû ïðåä ñêà çà íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè ðàñ öå íè âà þò äàí íûé
âà ðè àíò êàê âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íûé (SIFT, Po lyp hen2_HDIV, Po lyp hen2_HVAR, Mu ta ti on Tas ter, PROVEAN). Ïî ñî âî -
êóï íî ñòè ñâå äå íèé, âû ÿâ ëåí íûé âà ðè àíò íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ñëå äó åò ðàñ öå íè âàòü êàê âà ðè àíò ñ í å -
îï ðå äå ëåí íîé êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòüþ, êî òî ðûé, ìî æåò èìåòü îò íî øå íèå ê ôå íî òè ïó ïà öè åí òà â ñëó ÷àå ïî ëó ÷å -
íèÿ äî ïîë íè òå ëü íûõ ïîä òâåð æ äà þ ùèõ äàí íûõ.

Äðó ãèõ çíà ÷è ìûõ èç ìå íå íèé, ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ êðè òå ðè ÿì ïî èñ êà, íå îá íà ðó æå íî.
Âñå âà ðè àí òû, óêà çàí íûå â çà êëþ ÷å íèè, ïîä òâåð æ äå íû ìå òî äîì ïðÿ ìî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî Ñåí ãå ðó.

Îöåí êà êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè (ïà òî ãåí íî ñòè) âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òîâ ïðî âî äè ëàñü íà îñíî âà íèè ðîñ ñèé ñêèõ
ðå êî ìåí äà öèé äëÿ èí òåð ï ðå òà öèè äàí íûõ, ïî ëó ÷åí íûõ ìå òî äà ìè ìàñ ñî âî ãî ïà ðàë ëå ëü íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ (MPS).

Êëè íè ÷å ñêîå çà êëþ ÷å íèå ïî ðå çó ëü òà òàì äàí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ìî æåò áûòü äà íî òî ëü êî âðà ÷îì-ãå íå òè êîì.

Ñîäåðæàíèå ðàç äå ëîâ «Îïè ñà íèå èñ ñëå äî âà íèÿ», «Ñâå äå íèÿ î êà ÷å ñò âå èñ ñëå äî âà íèÿ» è «Ññûë êè íà èñ ïîëüçî -
âàí íûå áà çû äàí íûõ è ëè òå ðà òó ðó» ñì. â ïðå äû äó ùåì ïðè ìå ðå çà êëþ ÷å íèÿ

Äà òà

Ïîä ïèñü âðà ÷à ëà áî ðà òîð íî ãî ãå íå òè êà


