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Â ñòà òüå ïðåä ñòàâ ëå íû ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ 38 ïðî áàí äîâ æåí ñêî ãî ïî ëà ñ âõî äÿ ùèì äèà ãíî çîì «ìû øå÷ íàÿ äè ñò ðî ôèÿ
Äþ øå íà/Áåê êå ðà». Ñ öå ëüþ óñòà íîâ ëå íèÿ ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêîé ïðè ÷è íû áî ëåç íè âñåì ïðî áàí äàì ïðî âå äåí ïî èñê äå ëå -
öèé/äóï ëè êà öèé ãå íà DMD, èñ ñëå äî âà íèå ÷èñ ëà ïî ëî âûõ õðî ìî ñîì è èõ ëàé î íè çà öèè, ïî èñê ìó òà öèé â ãå íàõ àóòî ñîì íî-ðå öåñ -
ñèâ íûõ ïî ÿñ íî-êî íå÷ íî ñò íûõ ìû øå÷ íûõ äè ñò ðî ôèé (ÏÊÌÄ) èìå þ ùèõ ïå ðå ñå êà þ ùèé ñÿ ñïåêòð ôå íî òè ïè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé
ñ ìû øå÷ íîé äè ñò ðî ôèè Äþ øå íà/Áåê êå ðà: CAPN3, FKRP, SGCA, SGCB, SGCG, SGCD. Ïðè ÷è íà ìû øå÷ íîé äè ñò ðî ôèè áû ëà óñòà -
íîâ ëå íà ó 45% îá ñëå äî âàí íûõ ïðî áàí äîâ. Ïî êà çà íà íå âîç ìîæ íîñòü ïîä òâåð æ äå íèÿ äèà ãíî çà ìû øå÷ íîé äè ñò ðî ôèèè ó æåí ùèí
íà îñíî âà íèè âû ÿâ ëå íèÿ íå ñáà ëàí ñè ðî âàí íîé ëàé î íè çà öèè Õ-õðî ìî ñîì. Íà îñíî âå ðå çó ëü òà òîâ èñ ñëå äî âà íèÿ ãå íîâ ñàð êî ãëè êà -
íîâ ðàç ðà áî òà íà íî âàÿ ìå äè öèí ñêàÿ òåõ íî ëî ãèÿ «Ñè ñ òå ìà äå òåê öèè â îä íîé ïðî áèð êå ÷à ñ òûõ ìó òà öèé ïðè ñàð êî ãëè êà íî ïà òè ÿõ».
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ìå äè öèí ñêàÿ òåõ íî ëî ãèÿ.
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The mus cu lar dys tro phy causes in women with DMD-diagnosis
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Fed eral State Bud get ary In sti tu tion «Re search Cen tre for Med i cal Ge net ics»

The re sults of a study of 38 fe male with a clin i cal di ag no sis of «Du chenne/Becker mus cu lar dys tro phy». All probands searched for
de le tions / du pli ca tions DMD gene, num ber of sex chro mo somes and X in ac ti va tion, mu ta tions in autosomal re ces sive LGMD-genes:
CAPN3, FKRP, SGCA, SGCB, SGCG, SGCD. The cause of mus cu lar dys tro phy was es tab lished in 45% of the ex am ined probands. It is
shown that it is im pos si ble to con firm the di ag no sis of mus cu lar dys tro phy in women on the ba sis of de tec tion of un bal anced
X-chromosome in ac ti va tion. The med i cal tech nol ogy «Sin gle tube de tec tion sys tem for fre quency sarcoglicans mu ta tions» was in tro -
duced into the prac ti cal ac tiv ity of the Re search Cen tre for Med i cal Ge net ics.
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Ââå äå íèå

Ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùèå ìû øå÷ íûå äè ñò ðî ôèè (ÏÌÄ) ÿâ -

ëÿ þò ñÿ îá øèð íîé ãðóï ïîé íà ñëåä ñò âåí íûõ íåð âíî-ìû -

øå÷ íûõ áî ëåç íåé. Äëÿ ÏÌÄ õà ðàê òåð íà âû ñî êàÿ àë ëå -

ëü íàÿ è ëî êóñ íàÿ ãå òå ðî ãåí íîñòü. Ïî ÿñ íî-êî íå÷ íî ñò -

íûå ìû øå÷ íûå äè ñò ðî ôèè (ÏÊÌÄ) — ãðóï ïà ìû øå÷ -

íûõ äè ñò ðî ôèé, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ñÿ ïî ðà æå íè åì ïðî -

êñè ìà ëü íûõ îò äå ëîâ âåð õ íèõ è íèæ íèõ êî íå÷ íî ñòåé.

Äå áþò çà áî ëå âà íèÿ ÷à ùå âñå ãî ïðè õî äèò ñÿ íà ïåð âûå

òðè äå êà äû æèç íè, îä íà êî áû âà åò è áî ëåå ïîçä íÿÿ ìà -

íè ôå ñòà öèÿ. Îñíîâ íû ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè ÏÊÌÄ ÿâ ëÿ þò -

ñÿ àò ðî ôèè ñêå ëåò íûõ ìûøö. ×à ñ òûå ïðè çíà êè áî ëåç íè

— êðû ëî âèä íûå ëî ïàò êè, ãè ïåð ëîð äî çû îò äå ëü íûõ îò -

äå ëîâ ïî çâî íî÷ íè êà, êàð äè î ìè î ïà òèè, ïñåâ äî ãè ïåò ð ò -

ðî ôèè ìûøö. Â áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ îò ìå ÷à åò ñÿ ïî âû -

øå íèå óðîâ íÿ êðå à òèí-ôîñ ôî êè íà çû [1]. Ïðè ÷è íîé áî -

ëåç íè ìî ãóò ÿâ ëÿ òü ñÿ ìó òà öèè ðàç ëè÷ íûõ ãå íîâ, êî òî -

ðûå íà ñëå äó þò ñÿ ïî àóòî ñîì íî-äî ìè íàí ò íî ìó, ðå öåñ -

ñèâ íî ìó èëè Õ-ñöåï ëåí íî ìó òè ïó. Ó ìóæ ÷èí íàè áî ëåå
÷à ñ òîé ôîð ìîé ìû øå÷ íûõ äè ñò ðî ôèé ÿâ ëÿ þò ñÿ ìû øå÷ -
íûå äè ñò ðî ôèè Äþ øå íà è Áåê êå ðà (ÌÄÄ/Á), ïðè ÷è íîé
êî òî ðûõ ÿâ ëÿ þò ñÿ ìó òà öèè ãå íà DMD, ëî êà ëè çî âàí íî ãî
íà Õ-õðî ìî ñî ìå. Ïî ñêî ëü êó çà áî ëå âà íèå íà ñëå äó åò ñÿ ïî 
ðå öåñ ñèâ íî ìó òè ïó, ñöåï ëåí íî ìó ñ Õ-õðî ìî ñî ìîé, áî -
ëå þò, â îñíîâ íîì, ëè öà ìóæ ñêî ãî ïî ëà [2]. Â êðàé íå
ðåä êèõ, èñê ëþ ÷è òå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ ÌÄÄ/Á áû ëà çà ðå ãè -
ñò ðè ðî âà íà ó æåí ùèí. Âñå îïè ñàí íûå íà ñå ãîä íÿø íèé
äåíü ñëó ÷àè ìû øå÷ íîé äè ñò ðî ôèè ó æåí ùèí, îáó ñëîâ -
ëåí íûå ìó òà öè ÿ ìè ãå íà DMD, îò íî ñÿò ñÿ ê íå ñêî ëü êèì
êà òå ãî ðè ÿì. Ïåð âûé âà ðè àíò — íà ëè ÷èå ó ôå íî òè ïè ÷å -
ñêîé æåí ùè íû ëèøü îä íîé Õ-õðî ìî ñî ìû. Òà êîå âîç -
ìîæ íî ïðè ñèí ä ðî ìå Øå ðå øåâ ñêî ãî-Òåð íå ðà — õðî ìî -
ñîì íîì íà ðó øå íèè, ñâÿ çàí íîì ñ ìî íî ñî ìèåé ïî Õ-õðî -
ìî ñî ìå (45Õ) [3] èëè ïðè ñî ÷å òà íèè äâóõ íà ñëåä ñò âåí -
íûõ ñèí ä ðî ìîâ: ÌÄÄ/Á è ñèí ä ðî ìà òå ñ òè êó ëÿð íîé ôå -
ìè íè çà öèè, ïðè êî òî ðîì ïðè êà ðè î òè ïå 46XY ðîæ äà åò -
ñÿ ðå áå íîê ñ æåí ñêèì ôå íî òè ïîì [4]. Åñ ëè åäèí ñò âåí -
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íàÿ Õ-õðî ìî ñî ìà èìå åò ìó òà öèþ â ãå íå äè ñò ðî ôè íà,
æåí ùè íà áó äåò áî ëü íà ÌÄÄ/Á. Âòî ðîé âà ðè àíò, ïðè êî -
òî ðîì çà áî ëå âà íèå ìî æåò ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ ó æåí ùè íû-íî -
ñè òå ëü íè öû ìó òà öèé äè ñò ðî ôè íà — íå ðàâ íàÿ ëàé î íè çà -
öèÿ Õ-õðî ìî ñî ìû (ðàç íè öà ìå òè ëè ðî âà íèÿ Õ-õðî ìî ñîì 
ïðå âû øà åò 70:30) [5, 6].

Òðå òü èì âà ðè àí òîì, ìî æåò áûòü ñè òó à öèÿ, êîã äà íà
îáå èõ Õ-õðî ìî ñî ìàõ åñòü ïî âðåæ äå íèÿ ãå íà DMD. Òà êîå 
ñî ÷å òà íèå âîç ìîæ íî ó äî ÷å ðåé áî ëü íûõ ìû øå÷ íîé äè -
ñò ðî ôèåé Áåê êå ðà èëè íî ñè òå ëü íèö ìó òà öèé â ãå íå
DMD. Íàè áî ëåå âå ðî ÿò íî ñî ÷å òà íèå óíà ñëå äî âàí íî ãî
ïà òî ãåí íî ãî âà ðè àí òà ñ ìó òà öèåé de no vo íà âòî ðîé õðî -
ìî ñî ìå (ìó òà öèè de no vo âñòðå ÷à þò ñÿ íå ìå íåå ÷åì
ó 25% áî ëü íûõ ÌÄÄ/Á) [7, 8].

Êëè íè ÷å ñêè ìè ôå íî êî ïè ÿ ìè ÌÄÄ/ÌÄÁ ÿâ ëÿ þò ñÿ
íå êî òî ðûå ôîð ìû àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íûõ ìû øå÷ íûõ
äè ñò ðî ôèé. ×à ñ òî òà çà áî ëå âà å ìî ñòè ÏÊÌÄ ñ àóòî ñîì -
íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ ñî ñòàâ ëÿ åò 1:14500 —
1:31500 ÷åë. Ïðè ýòîì íà äî ëþ ðå öåñ ñèâ íûõ ôîðì ïðè -
õî äèò ñÿ 85%, òîã äà êàê äî ìè íàí ò íûå ôîð ìû ñî ñòàâ ëÿ þò 
îêî ëî 15% îò âñåõ ÏÊÌÄ [9, 10].

Íàè áî ëåå ÷à ñ òû ìè ôîð ìà ìè àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ -
íûõ ÏÊÌÄ, ñõîä íû ìè ïî êëè íè ÷å ñêîé êàð òè íå
ñ ÌÄÄ/Á ÿâ ëÿ þò ñÿ êà ëü ïà è íî ïà òèè (ÏÊÌÄ 2À, ãåí
CAPN3), ñàð êî ãëè êà íî ïà òèè (ÏÊÌÄ 2D — SGCA,
ÏÊÌÄ 2E — SGCB, ÏÊÌÄ 2C-SGCG, ÏÊÌÄ 2F
-SGCD) è ÏÊÌÄ2I (ãåí FKRP). Ïî êà çà íî, ÷òî â áî ëü -
øèí ñò âå åâ ðî ïåé ñêèõ ïî ïó ëÿ öèé íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà -
íåí íûì ãå íå òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ÏÊÌÄ ñ àóòî ñîì -
íî-ðå öåñ ñèâ íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ 2A òèï,
îáó ñëîâ ëåí íûé ìó òà öè ÿ ìè â ãå íå êà ëü ïà è íà 3 (CAPN3),
íà äî ëþ êî òî ðî ãî ïðè õî äèò ñÿ îò 30% äî 40% âñåõ ñëó ÷à -
åâ ýòîé ãðóï ïû çà áî ëå âà íèé. Ïî êà çà íî, ÷òî ó æè òå ëåé
ÐÔ ñ ÏÊÌÄ 2À íàè áî ëåå ÷à ñ òî âñòðå ÷à þò ñÿ ìó òà öèè
ñ.598_612del è ñ.550de lA — îáå èëè îä íà èç êî òî ðûõ
âñòðå ÷à åò ñÿ õî òÿ áû íà îä íîé èç õðî ìî ñîì â 81% ñëó ÷à åâ 
ÏÊÌÄ2À (56% õðî ìî ñîì ñ ìó òà öè ÿ ìè) [11]. Ïðè ÷è íîé
ÏÊÌÄ2I ÿâ ëÿ þò ñÿ ìó òà öèè ãå íà FKRP. Ó ðîñ ñèé ñêèõ
áî ëü íûõ äî 10% ñëó ÷à åâ ÏÊÌÄ ïðè õî äèò ñÿ èìåí íî íà
ýòó ôîð ìó [12].

Ñàð êî ãëè êà íî ïà òèè — àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íûå ìû -
øå÷ íûå äè ñò ðî ôèè. Ê êëè íè êå ñàð êî ãëè êà íî ïà òèé ïðè -
âî äÿò ãå íå òè ÷å ñêèå äå ôåê òû ãå íîâ ÷å òûð¸õ òðàíñ ìåì á -
ðàí íûõ ãëè êîï ðî òå è íîâ: àëü ôà-, áå òà-, ãàì ìà- è äå ëü -
òà-ñàð êî ãëè êà íîâ. Ñàð êî ãëè êà íû — ÷å òû ðå ñóáú å äè íè -
öû òðàíñ ìåì á ðàí íî ãî ñàð êî ãëè êà íî âî ãî êîì ï ëåê ñà, êî -
òî ðûé ôîð ìè ðó åò ñÿ íà ìåì á ðà íàõ ñêå ëåò íîé è ñåð äå÷ -
íîé ìûø öû. Ñàð êî ãëè êà íî âûé êîì ï ëåêñ ÿâ ëÿ åò ñÿ ÷à -
ñòüþ áî ëü øî ãî äè ñò ðî ôèí-àñ ñî öè è ðî âàí íî ãî êîì ï ëåê -
ñà, ðàñ ïî ëî æåí íî ãî íà êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íå. Ìó òà öèè
â ãå íàõ îò äå ëü íûõ ñàð êî ãëè êà íîâ ïðè âî äÿò ê ñî îò âåò ñò -
âó þ ùèì òè ïàì ÏÊÌÄ: ÏÊÌÄ 2Ñ (ãàì ìà-ñàð êî ãëè -
êàí), ÏÊÌÄ 2D (àëü ôà-ñàð êî ãëè êàí), ÏÊÌÄ 2Å (áå -
òà-ñàð êî ãëè êàí), ÏÊÌÄ 2F (äå ëü òà-ñàð êî ãëè êàí). Íà
äî ëþ ñàð êî ãëè êà íî ïà òèé ïðè õî äèò ñÿ îò 15% äî 67%
âñåõ ÏÊÌÄ â çà âè ñè ìî ñòè îò ðå ãè î íà (ÑØÀ — 15%,

Ôðàí öèÿ — 67%, Èí äèÿ — 53,8%, Áðà çè ëèÿ — 49%) [13,
14]. Èñ ñëå äî âà íèé ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè è ïðè ÷èí ñàð êî -
ãëè ãà íî ïà òèé ó ðîñ ñèé ñêèõ áî ëü íûõ íå ïðî âî äè ëîñü äî
íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå íè.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Ìà òå ðè à ëîì äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ñëó æè ëè îá ðàç öû
ÄÍÊ, âû äå ëåí íûå èç ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè 38 íå ðîä -
ñò âåí íûõ áî ëü íûõ æåí ñêî ãî ïî ëà èç ðàç íûõ ðå ãè î íîâ
ÐÔ â âîç ðà ñ òå îò 1,5 äî 27 ëåò, ñ íà ïðàâ ëÿ þ ùè ìè äèà -
ãíî çà ìè «ìû øå÷ íàÿ äè ñò ðî ôèÿ Äþ øåí íà» è «ìû øå÷ íàÿ
äè ñò ðî ôèÿ Áåê êå ðà».

Êëè íè ÷å ñêàÿ äèà ãíî ñ òè êà ïðî âî äè ëàñü íà îñíî âà -
íèè êðè òå ðè åâ: ïðå è ìó ùå ñò âåí íîå ïî ðà æå íèå ìûøö òà -
çî âî ãî è ïëå ÷å âî ãî ïî ÿ ñîâ; ïî âû øå íèå óðîâ íÿ êðå à òèí -
ôîñ ôî êè íà çû; ïåð âè÷ íî-ìû øå÷ íûé õà ðàê òåð ïî ðà æå -
íèÿ ïðè ýëåê ò ðî íåé ðî ìè îã ðà ôè ÷å ñêîì îá ñëå äî âà íèè
(ïðî âå äå íî íå âñåì áî ëü íûì).

ÄÍÊ áû ëà âû äå ëå íà èç öå ëü íîé êðî âè, çà áðàí íîé
â ïðî áèð êó ñ àí òè êî à ãó ëÿí òîì ÝÄÒÀ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
íà áî ðà ðå àê òè âîâ äëÿ âû äå ëå íèÿ Wi zard® Ge no mic
DNA Pu ri fi ca ti on Kit (Pro me ga, USA) ïî ïðî òî êî ëó ïðî -
èç âî äè òå ëÿ.

Äëÿ ïî èñ êà äå ëå öèé/äóï ëè êà öèé ãå íà äè ñò ðî ôè íà
áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû íà áî ðû SALSA MLPA P034 DMD
mix 1 pro be mix è SALSA MLPA P035 DMD mix 2 pro be -
mix (MRC-Hol land, Íè äåð ëàí äû). Äëÿ ïî èñ êà ïðî òÿ -
æåí íûõ äå ëå öèé/äóï ëè êà öèé ãå íîâ SGCA, SGCB, SGCG, 
SGCD èñ ïî ëü çî âàë ñÿ íà áîð SALSA MLPA P116 SGC
pro be mix (MRC-Hol land, Íè äåð ëàí äû). Ðå àê öèè ïðî âî -
äè ëèñü ïî ïðî òî êî ëàì ôèð ìû-ïðî èç âî äè òå ëÿ. Äëÿ òî÷ -
íî ãî êî ëè ÷å ñò âåí íî ãî àíà ëè çà äàí íûå îá ðà áà òû âà ëè
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðî ãðàì ìíî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ Cof fa ly ser
V8 ïðå äî ñòàâ ëÿ å ìî ãî êîì ïà íèåé-ðàç ðà áîò ÷è êîì MLPA
(http://mrc-hol land.com).

Äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ïàò òåð íà ëàé î íè çà öèè ïðî âî äè ëè
àíà ëèç, ïðåä ëî æåí íûé Al len ñ ñî àâò. â 1992 ã. [15], çà êëþ -
÷à þ ùèé ñÿ â îïðå äå ëå íèè ïàò òåð íà ìå òè ëè ðî âà íèÿ
Õ-ñöåï ëåí íî ãî ïî ëè ìîð ô íî ãî ïî âòî ðà HUMARA —
(CAG)n â ýê çî íå 1 ãå íà AR — ìå òî äîì ìå òèë ÷óâ ñò âè òå ëü -
íîé êî ëè ÷å ñò âåí íîé ôëó î ðåñ öåí ò íîé ÏÖÐ (QF-PCR)
ñ ïî ñëå äó þ ùèì ôðàã ìåí ò íûì àíà ëè çîì íà ãå íå òè ÷å ñêîì
àíà ëè çà òî ðå 3130 ABI ge ne tic ana ly zer (Ap pli ed Bi o sys tems,
ÑØÀ). Äà ëåå îïðå äå ëÿ ëè ïðî öåí ò íîå ñî îò íî øå íèå êî ëè -
÷å ñò âà êëå òîê, íå ñó ùèõ èíàê òè âè ðî âàí íóþ õðî ìî ñî ìó ìà -
òå ðèí ñêî ãî ëè áî îò öîâ ñêî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ (XCI ra tio) ïî 
ôîð ìó ëå, ïðåä ëî æåí íîé V. Bol duc ñ ñî àâò. [16].

×èñ ëî Õ-õðî ìî ñîì îïðå äå ëÿ ëè ïî ðå çó ëü òà òàì òè ïè -
ðî âà íèÿ ìå òî äîì ïî ëè ìîð ôèç ìà äëèí àì ï ëè ôè êà öè îí -
íûõ ôðàã ìåí òîâ ïî âû ñî êî èí ôîð ìà òèâ íî ìó STR-ìàð -
êå ðó HUMARA — CAG-ïî âòî ðó â ýê çî íå 1 ãå íà AR, ëî -
êà ëè çî âàí íî ìó â ðå ãè î íå Xq12.

Ïî èñê ìó òà öèé â ãå íàõ CAPN3 è FKRP ïðî âî äèë ñÿ
ìå òî äîì ïðÿ ìî ãî àâ òî ìà òè ÷å ñêî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî
Ñåí ãå ðó [11, 12].

ÎÐÈ ÃÈ ÍÀ ËÜ ÍÛÅ ÈÑ ÑËÅ ÄÎ ÂÀ ÍÈß

18



Ïî èñê äå ëå öèé ãå íà SMN1 ïðî âî äè ëè ìå òî äîì êî ëè -

÷å ñò âåí íîé ìóëü òè ïëåê ñ íîé ëè ãàç íîé ðå àê öèè [17].

Ïî èñê ìó òà öèé â ãå íàõ SGCA, SGCB, SGCG, SGCD

ïðî âî äè ëè ìå òî äîì ïðÿ ìî ãî àâ òî ìà òè ÷å ñêî ãî ñåê âå íè -

ðî âà íèÿ ïî Ñåí ãå ðó, íà ïðè áî ðå äëÿ êà ïèë ëÿð íî ãî ýëåê -

ò ðî ôî ðå çà 3130 ABI ge ne tic ana ly zer (Ap pli ed Bi o sys tems,

ÑØÀ). Äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëè âû áðà íû îëè ãî íóê ëå î -

òèä íûå ïðàé ìå ðû, êîì ï ëè ìåí òàð íûå ïî ñëå äî âà òå ëü íî -

ñòÿì, ôëàí êè ðó þ ùèì ýê çî íû 1—10 ãå íà SGCA

(NM_000023.3), 1—6 ãå íà SGCB (NM_000232), 1—8 ãå íà

SGCG (NM_000231), 1—10 ãå íà SGCD (NM_000337.5).

Äëÿ äå òåê öèè, äâóõ ïî âòî ðÿ þ ùèõ ñÿ ìó òà öèé ãå íà

SGCA c.229C>T (p.R77C) è c.271G>A (p.G91S), îò âåò ñò -

âåí íûõ çà ÏÊÌÄ òè ïà 2D áû ëà ðàç ðà áî òà íà ñè ñ òå ìà,

â îñíî âå êî òî ðîé ëå æèò ìóëü òè ïëåê ñ íàÿ ïðî áà-çà âè ñè -

ìàÿ ëè ãàç íàÿ ðå àê öèÿ ñ ïî ñëå äó þ ùåé àì ï ëè ôè êà öèåé

(Mul tip lex li ga ti on-de pen dent pro be am p li fi ca ti on, MLPA).

Äè çàéí îëè ãî íóê ëå î òèä íûõ ïðîá äëÿ ëè ãè ðî âà íèÿ,

óíè âåð ñà ëü íûõ ïðàé ìå ðîâ îñó ùå ñò â ëåí â ëà áî ðà òî ðèè

ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè «ÌÃÍÖ», ñèí òåç — â ÇÀÎ «Åâ ðî ãåí», 

Ìî ñê âà.

Ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ïðîá, âõî äÿ ùèõ â ðå àê öèþ, âû -

áè ðà ëè ñî ãëàñ íî áà çå äàí íûõ Ge ne Bank. Èñ ïî ëü çî âà íû

ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ãå íà SGCA (NM_000023.3), ôëàí êè -

ðó þ ùèå îá ëà ñ òè ìó òà öèé c.229C>T (p.R77C) è

c.271G>A (p.G91S) (òàáë. 1).

Äëè íà àì ï ëè ôè öè ðî âàí íûõ ôðàã ìåí òîâ ñî ñòàâ ëÿ åò

îò 81 äî 90 ï.í.

Ëè ãàç íóþ ðå àê öèþ ïðî âî äè ëè íà ïðî ãðàì ìè ðó å ìîì

òåð ìî öèê ëå ðå Òåð öèê (ÄÍÊ-òåõ íî ëî ãèÿ, Ðîñ ñèÿ) ñ èñ -

ïî ëü çî âà íè åì ÄÍÊ-ëè ãà çû Pfu («Stra ta ge ne»).

Ëè ãè ðî âà íèå ïðî âî äè ëè â 5 ìêë ðå àê öè îí íîé ñìå ñè, 

ñî äåð æà ùåé 1õ ðå àê öè îí íûé áó ôåð (20 mM Tris-HCl

(pH 7.5), 20 mM KCl, 10 mM MgCl2, 0,1% Ige pal,

0,01 mM rATP, 1 mM DTT), 6 ñïå öè ôè÷ íûõ ïðîá,

0,04 åäè íè öû àê òèâ íî ñòè òåð ìî ôè ëü íîé ÄÍÊ-ëè ãà çû,
0,1—1 ìêã ãå íîì íîé ÄÍÊ.

Ëè ãàç íóþ ðå àê öèþ îñó ùå ñò â ëÿ ëè â ñëå äó þ ùåì ðå -
æè ìå: ïåð âî íà ÷à ëü íàÿ äå íà òó ðà öèÿ ïðè 95°Ñ — 5 ìè íóò, 
çà òåì ëè ãè ðî âà íèå ïðè 62°Ñ — 1 ÷àñ.

Ïî ëè ìå ðàç íóþ öåï íóþ ðå àê öèþ (ÏÖÐ) ïðî âî äè ëè
íà ïðî ãðàì ìè ðó å ìîì òåð ìî öèê ëå ðå Òåð öèê (ÄÍÊ-òåõ -
íî ëî ãèÿ, Ðîñ ñèÿ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ÄÍÊ-ïî ëè ìå ðà çû
Bi o taq («Áèî Ìà ñ òåð») è ïà ðû óíè âåð ñà ëü íûõ ïðàé ìå ðîâ
(òàáë. 2).

ÏÖÐ ïðî âî äè ëè ïî ñëå äó þ ùåé ñõå ìå: â 15 ìêë ðå àê -
öè îí íîé ñìå ñè, ñî äåð æà ùåé 1õ ðå àê öè îí íûé áó ôåð
(67 ìÌ Tris-HCl, 16,6 ìÌ (NH4)2SO4, 0,01% Twin-20),
0,25 ìêÌ êàæ äî ãî îëè ãîï ðàé ìå ðà, 250 ìêÌ êàæ äî ãî
äåç îê ñè íóê ëå î çèä ò ðè ôîñ ôà òà, 1,5 åäè íè öû òåð ìî ôè ëü -
íîé ÄÍÊ-ïî ëè ìå ðà çû, äî áàâ ëÿ ëè 5 ìêë ëè ãà òà.

ÏÖÐ ïðî âî äè ëè â ñëå äó þ ùåì ðå æè ìå: ïåð âî íà ÷à -
ëü íàÿ äå íà òó ðà öèÿ ïðè 95°Ñ — 5 ìè íóò, çà òåì 32 öèê ëà
ñìå íû òåì ïå ðà òóð: 94°Ñ — 2 ñå êóí äû, òåì ïå ðà òó ðà îò -
æè ãà ïðàé ìå ðîâ 66°Ñ — 2 ñå êóí äû, ýëîí ãà öèÿ öå ïè
72°Ñ — 2 ñå êóí äû; çà êëþ ÷è òå ëü íàÿ ýëîí ãà öèÿ 72°Ñ —
7 ìè íóò. Äëÿ ïðî âå äå íèÿ ÏÖÐ èñ ïî ëü çî âà ëè ðå æèì
òî÷ íîé ðå ãó ëÿ öèè.

Ïðî äóêò ðå àê öèè äå òåê òè ðî âàë ñÿ ìå òî äîì âåð òè -
êàëü íî ãî ýëåê ò ðî ôî ðå çà â 8% ÏÀÀÃ (ñî îò íî øå íèå àê -
ðè ëà ìè äà/áè ñàê ðè ëà ìè äà 19/1). Ðå çó ëü òà òû ýëåê ò ðî ôî -
ðå çà âè çó à ëè çèðîâàëè ïî ñëå îêðà øè âà íèÿ ãå ëÿ ðàñ òâî -
ðîì áðî ìè ñòî ãî ýòè äèÿ íà äî êó ìåí òè ðó þ ùåé ñè ñ òåìå
Gel Doc ôèð ìû BIO-RAD (ÑØÀ) â ÓÔ-èç ëó ÷å íèè
ñ äëè íîé âîë íû 312 íì. Ýëåê ò ðî ôî ðåã ðàì ìà ïðåä ñòàâ -
ëÿ åò ñî áîé ïàò òåðí ïî ëîñ, ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ðàç ëè÷ íûì
íîð ìà ëü íûì èëè ìó òàí ò íûì àë ëå ëÿì ãå íà (ðè ñó íîê).

Ïî íà ëè ÷èþ/îò ñóò ñò âèþ ïî ëîñ ñ äëè íà ìè, ñî îò âåò -
ñò âó þ ùèõ íîð ìà ëü íîé/ìó òàí ò íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè
ñó äÿò î íà ëè ÷èè/îò ñóò ñò âèè êîí ê ðåò íîé ìó òà öèè â ãå -
íî òè ïå ïðî áàí äà (òàáë. 3).
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Òàá ëè öà 1
Ïðî áû, ïðè ìå íÿâ øè å ñÿ äëÿ äå òåê öèè ìó òà öèé ãå íà SGCA

Ãåí è äå òåê òè ðó å ìàÿ ìó òà öèÿ Ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü îëè ãî íóê ëå î òè äîâ (5' ® 3')

SGCA
Exon 3

c.229C>T

FN: GTTCGTACGTGAATCGCGGTAC GACCTGCCCCGGTGGCTCC

FM: GTTCGTACGTGAATCGCGGTAC T CAGACCTGCCCCGGTGGCTCT

R: GCTACACCCAGCGCAGCC GATGCGATCCGATGCCTTCATG

SGCA
Exon 3

c.271G>A

FN: GTTCGTACGTGAATCGCGGTAC CACCCTGGCTTCCTCTACG

FM:GTTCGTACGTGAATCGCGGTAC T CACCACCCTGGCTTCCTCTACA

R:GCTCTGCCACCCCAGAAGATCTTCGATGCGATCCGATGCCTTCATG

Òàá ëè öà 2
Ïðàé ìå ðû è óñëî âèÿ àì ï ëè ôè êà öèè ïðè ìå íÿâ øè å ñÿ äëÿ ÏÖÐ-ðå àê öèè â ìå òî äå MLPA

Ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ïðàé ìå ðîâ, 5' ® 3' t îò æè ãà

F: CTCCATGCCAACAGTCGACATC
R: cat ga ag gcat cg gat c g catc

66°C



Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ïî ñêî ëü êó íàè áî ëåå ÷à ñ òîé ïðè ÷è íîé ìû øå÷ íîé äè -

ñò ðî ôèè ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðî òÿ æåí íûå äå ëå öèè è äóï ëè êà öèè

ãå íà DMD, â ïåð âóþ î÷å ðåäü ó âñåõ ïðî áàí äîâ ïðî âå äåí

ïî èñê ýòèõ ïà òî ãåí íûõ âà ðè àí òîâ ìå òî äîì êî ëè ÷å ñò âåí -

íîé MLPA. Íè ó îä íîé èç îá ñëå äî âàí íûõ æåí ùèí äå ëå -

öèé è äóï ëè êà öèé âû ÿâ ëå íî íå áû ëî. Òàê êàê èñê ëþ ÷èòü

íà ëè ÷èå òî÷ êî âûõ ìó òà öèé è ìà ëûõ äå ëå öèé/èí ñåð öèé

ìå òî äîì êî ëè ÷å ñò âåí íîé ìóëü òè ïëåê ñ íîé ëè ãàç íîé ðå -

àê öèè íå ïðåä ñòàâ ëÿ ëîñü âîç ìîæ íûì, äî ïó ñ êàÿ, ÷òî ïðè -

÷è íîé ÏÊÌÄ âñå-òà êè ìî ãóò áûòü ìà ëûå ìó òà öèè ãå íà

DMD, ìû ïðî âå ëè àíà ëèç ïàò òåð íà ìå òè ëè ðè ðî âà íèÿ

Õ-õðî ìî ñî ìû (ëàé î íè çà öèè) è îïðå äå ëè ëè êî ëè ÷å ñò âî

Õ-õðî ìî ñîì ó âñåõ 38 íå ðîä ñò âåí íûõ áî ëü íûõ äëÿ èñê -

ëþ ÷å íèÿ ñèí ä ðî ìà Øå ðå øåâ ñêî ãî-Òåð íå ðà.

Ïðè òè ïè ðî âà íèè ìå òî äîì ïî ëè ìîð ôèç ìà äëèí àì -

ï ëè ôè êà öè îí íûõ ôðàã ìåí òîâ ïî STR-ìàð êå ðó —

CAG-ïî âòî ðó â ýê çî íå 1 ãå íà AR — ó âñåõ ïðî áàí äîâ áû -

ëè âû ÿâ ëå íû äâà àë ëå ëÿ, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î íà ëè ÷èè

äâóõ Õ-õðî ìî ñîì. Àíà ëèç ìå òè ëè ðî âà íèÿ (ëàé î íè çà -

öèè) Õ-õðî ìî ñî ìû ïî êà çàë íå ðàâ íóþ ëàé î íè çà öèþ

X-õðî ìî ñî ìû (100:0, 100:0, 83:17, 85:15, 85:15, 80:20)

ó 6 áî ëü íûõ.

Ïà ðàë ëå ëü íî ñ èñ ñëå äî âà íè åì Õ-ñöåï ëå íûõ ôîðì

ìû øå÷ íûõ äè ñò ðî ôèé, ìû ïðî âå ëè ïî èñê ìó òà öèé â ãå -

íàõ ÏÊÌÄ ñ àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íûì òè ïîì íà ñëå äî âà -

íèÿ, êëè íè ÷å ñêèé ôå íî òèï ïðè êî òî ðûõ ñîâ ïà äà åò ñ ôå -

íî òè ïîì ÌÄÄ/Á: CAPN3, FKRP, SGCA, SGCB, SGCG,

SGCD. Ðå çó ëü òà òû òè ïè ðî âà íèÿ ïðåä ñòàâ ëå íû â òàáë. 4.

Êðî ìå òî ãî, òàê êàê îä íèì èç ñà ìûõ ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ

íåð âíî-ìû øå÷ íûõ çà áî ëå âà íèé ñ ìà íè ôå ñòà öèåé â äåò -

ñêîì âîç ðà ñ òå ÿâ ëÿ åò ñÿ ñïè íà ëü íàÿ ìû øå÷ íàÿ àò ðî ôèÿ,

à äëÿ íå êî òî ðûõ áî ëü íûõ ñ äå ëå öèåé ãå íà SMN1 õà ðàê -

òåð íû ïñåâ äî ãè ïåð ò ðî ôèèè èê ðî íîæ íûõ ìûøö è ïî âû -

øå íèå óðîâ íÿ ñû âî ðî òî÷ íîé ÊÔÊ, ìû ïðî âå ëè ïî èñê

äå ëå öèé ëî êó ñà SMN âñåì ïðî áàí äàì.

Êàê âèä íî èç òàáë. 4, èñ ñëå äî âà íèå ðå öåñ ñèâ íûõ ôîðì

íåð âíî-ìû øå÷ íûõ áî ëåç íåé ïî çâî ëè ëî óñòà íî âèòü ïðè -

÷è íó ïà òî ëî ãèè (âû ÿ âèòü äâå ìó òà öèè) ó 45% îá ñëå äî âàí -

íûõ ïðî áàí äîâ æåí ñêî ãî ïî ëà ñ íà ïðàâ ëÿ þ ùèì äèà ãíî -

çîì «ìû øå÷ íàÿ äè ñò ðî ôèÿ Äþ øå íà-Áåê êå ðà». Èí òå ðåñ íî

îò ìå òèòü, ÷òî ó îä íîé èç áî ëü íûõ áû ëà âû ÿâ ëå íà äå ëå öèÿ

ýê çî íîâ 7—8 ãå íà SMN1 â ãî ìî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè, ÷òî

ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ñëîæ íî ñòè äèô ôå ðåí öè à ëü íîé äèà ãíî ñ -

òè êè òÿ æå ëîé íåð âíî-ìû øå÷ íîé ïà òî ëî ãèè íà êëè íè ÷å -

ñêîì ýòà ïå îá ñëå äî âà íèÿ èç-çà ïå ðå êðû âà íèÿ ñïåê òðîâ
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Ýëåê ò ðî ôî ðåã ðàì ìà ðå çó ëü òà òîâ äå òåê öèè äâóõ ÷à ñ òûõ ìó òà öèé
c.229C>T è c.271G>A ãå íà SGCA ìå òî äîì MLPA:
äî ðîæ êè 1, 3 — ïðî áàí äû áåç ìó òà öèé;
äî ðîæ êà 2 — ïðî áàíä ñ ìó òà öèåé c.229C>T â ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè;
äî ðîæ êà 4 — ïðî áàíä ñ ìó òà öèåé c.229C>T â ãî ìî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè;
äî ðîæ êà 5 — ïðî áàíä ñ ìó òà öèåé c.271G>A â ãî ìî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè;
äî ðîæ êà 6 — ïðî áàíä ñ ìó òà öè ÿ ìè c.229C>T è c.271G>A â êîì ïà óíä-ãå -
òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè.

Òàá ëè öà 3
Èí òåð ï ðå òà öèÿ ðå çó ëü òà òîâ

Ãåí Ìó òà öèÿ Àë ëåëü Äëè íà Ñòà òóñ òî÷ êè

SGCA c.229C>T c.229C 81 Íîð ìà

c.229T 84 Ìó òà öèÿ

c.271G>A c.271G 87 Íîð ìà

c.271A 90 Ìó òà öèÿ

Òàá ëè öà 4
Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ ãå íîâ ñ àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ

Íà çâà íèå ãå íà ×èñ ëî áî ëü íûõ ñ äâó ìÿ ìó òà öè ÿ ìè â èñ ñëå äî âàí íîì ãå íå

SGCA 5

SGCB 1

SGCG 0

SGCD 0

CAPN3 5

FKRP 5

SMN1 1

Èòî ãî 17 (45%)



íå âðî ëî ãè ÷å ñêîé ñèì ï òî ìà òè êè ïðè ïî ðà æå íèè ìûøö,
âû çâàí íîì ïà òî ëî ãè ÿ ìè ñà ìî ãî ìû øå÷ íî ãî âî ëîê íà, ïå -
ðè ôå ðè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû è ñïèí íî ãî ìîç ãà.

Â ãå íå CAPN3 ïðå îá ëà äà ëà ìó òà öèÿ ñ.550de lA
(p.Thr184ArgfsX36), âñòðå òèâ øà ÿ ñÿ íà 7 õðî ìî ñî ìàõ
ó 5 íå ðîä ñò âåí íûõ ïðî áàí äîâ: â äâóõ ñëó ÷à ÿõ â ãî ìî çè -
ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè è â òðåõ â êîì ïà óíä-ãå òå ðî çè ãîò íîì
ñ äðó ãè ìè ìó òà öè ÿ ìè ãå íà CAPN3.

Ñðå äè ïÿ òè ïðî áàí äîâ ñ ìó òà öè ÿ ìè â ãå íå FKRP òðîå 
áû ëè ãî ìî çè ãî òà ìè ïî ìó òà öèè c.826C>A (p.Leu276Ile),
åùå ó äâóõ ïðî áàí äîâ ýòà ìó òà öèÿ âñòðå òè ëàñü â êîì ïà -
óíä-ãå òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè ñ ìó òà öè ÿ ìè c.229C>T
(p.Gln77X) è ñ.1078G>C (p.Asp360His).

Ìó òà öèè â ãå íå SGCA âñòðå òè ëèñü ó ïÿ òè áî ëü íûõ
(òàáë. 5).

Âñå âû ÿâ ëåí íûå ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè áû ëè ðà íåå íå îä -
íî êðàò íî îïè ñà íû â âû áîð êàõ áî ëü íûõ èç ðàç íûõ ñòðàí. 
Ìó òà öèÿ ñ.271G>A ïðè âî äèò ê çà ìå íå ãëè öè íà íà àð ãè -
íèí (ôè çè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà ýòèõ àìè íî êèñ ëîò ðàç ëè÷ íû:
ãëè öèí — íå çà ðÿ æåí íàÿ àìè íî êèñ ëî òà; àð ãè íèí — ïî -
ëî æè òå ëü íî-çà ðÿ æåí íàÿ; êðî ìå òî ãî, â ñî ñòà âå àð ãè íè íà 
äâå àìè íîã ðóï ïû, à â ñî ñòà âå ãëè öè íà òî ëü êî îä íà). Ìó -
òà öèÿ c.229C>T ïðè âî äèò ê çà ìå íå àð ãè íè íà íà öè ñ òå èí 
(öè ñ òå è íèí — íå çà ðÿ æåí íàÿ àìè íî êèñ ëî òà; àð ãè íèí —
ïî ëî æè òå ëü íî-çà ðÿ æåí íàÿ; êðî ìå òî ãî, â ñî ñòà âå àð ãè -
íè íà äâå àìè íîã ðóï ïû, à â ñî ñòà âå öè ñ òå è íà SH-ãðóï -
ïà), ìó òà öèÿ c.518T>C ïðè âî äèò ê çà ìå íå ëåé öè íà íà
ïðî ëèí (è ëåé öèí è ïðî ëèí — íå ïî ëÿð íûå àìè íî êèñ ëî -
òû, îä íà êî èõ ñòðî å íèå ñåðü¸çíî îò ëè ÷à åò ñÿ: ëåé öèí —
ìî íî àìè íî ìî íî êàð áî íî âàÿ êèñ ëî òà, à ïðî ëèí — ãå òå -
ðî öèê ëè ÷å ñêàÿ). Ýòè ðàç ëè ÷èÿ â ñâîé ñò âàõ àìè íî êèñ ëîò 
âëèÿ þò íà ñòðóê òóð íóþ îð ãà íè çà öèþ áåë êà è åãî ôè çè -
÷å ñêèå ñâîé ñò âà â öå ëîì. Èìåí íî ïî ý òî ìó òà êèå àìè íî -
êèñ ëîò íûå çà ìå íû ïðè âî äÿò ê ñíè æå íèþ èëè îò ñóò ñò -
âèþ ôóí ê öè î íà ëü íî ñòè áåë êîâ. Ðà íåå íå îïè ñàí íàÿ ìó -
òà öèÿ c.585-1G>C ïðè âî äèò ê èñ ÷åç íî âå íèþ êà íî íè ÷å -
ñêî ãî àê öåï òîð íî ãî ñàé òà ñïëàé ñèí ãà .

Ïðè èñ ñëå äî âà íèè ñïåê ò ðà ìó òà öèé ãå íà SGCA
(òàáë. 5) áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ó 4 èç 5 (80%) áî ëü íûõ
ÏÊÌÄ2D âñòðå òè ëèñü âñå ãî ëèøü äâå ìó òà öèè
c.229C>T è c.271G>A â ãî ìî çè ãîò íîì èëè êîì ïà óíä-ãå -
òå ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè ñ äðó ãè ìè ìó òà öè ÿ ìè.

Â öå ëÿõ îï òè ìè çà öèè ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè ñàð êî ãëè -
êî íî ïà òèé è ïðî âå äå íèÿ äà ëü íåé øèõ èñ ñëå äî âà íèé
ñòðóê òó ðû ìî ëå êó ëÿð íûõ ïðè ÷èí ÏÌÄ ó ðîñ ñèé ñêèõ
áî ëü íûõ, äëÿ äå òåê öèè äâóõ ýòèõ ìó òà öèé áû ëà ñî çäà íà

ýô ôåê òèâ íàÿ ñè ñ òå ìà íà îñíî âå ìå òî äà MLPA è â ïðàê -
òè ÷å ñêóþ äå ÿ òå ëü íîñòü ÔÃÁÍÓ «ÌÃÍÖ» áû ëà âíå äðå íà 
ìå äè öèí ñêàÿ òåõ íî ëî ãèÿ «Ñè ñ òå ìà äå òåê öèè â îä íîé
ïðî áèð êå ÷à ñ òûõ ìó òà öèé ïðè ñàð êî ãëè êà íî ïà òè ÿõ».

Ó îä íîé áî ëü íîé ïðè ÷è íîé ÏÊÌÄ ÿâ ëÿ ëèñü êîì ïà -
óíä-ãå òå ðî çè ãîò íûå ìó òà öèè c.2T>C è c.-10_7dup17 ãå íà
SGCB. Ðà íåå îïè ñàí íàÿ ìèñ ñåíñ-ìó òà öèÿ c.2T>C
(p.Met1Trp) ïðî è çîø ëà â èíè öè è ðó þ ùåì êî äî íå (ATG)
êÄÍÊ ãå íà ñàð êî ãëè êà íà-áå òà [18]. Äàí íàÿ çà ìå íà ñêî ðåå
âñå ãî ïðè âî äèò ê èñ ïî ëü çî âà íèþ ñëå äó þ ùå ãî ìå òè î íè íî -
âî ãî êî äî íà. Â äàí íîì êîí ê ðåò íîì ñëó ÷àå ðàì êà ñ÷è òû âà -
íèÿ ìÐÍÊ áó äåò ïîä äåð æè âà òü ñÿ, îä íà êî áåë êî âûé ïðî -
äóêò áó äåò êî ðî ÷å íà ïåð âûå 99 àìè íî êèñ ëîò. Äóï ëè êà öèÿ
17 íóê ëå î òè äîâ (c.-10_7dup17) â ýê çî íå 1 ãå íà SGCB ðà íåå
íå áû ëà îïè ñà íà, îíà ïðè âî äèò ê ñäâè ãó ðàì êè ñ÷è òû âà -
íèÿ è îá ðà çî âà íèþ ïðåæ äå âðå ìåí íî ãî ñòîï-êî äî íà ÷å ðåç
23 àìè íî êèñ ëî òû îò ñòàð òî âî ãî ATG: p.Ala3GlyfsX21.

Â ãå íàõ, êî äè ðó þ ùèõ ñàð êî ãëè êà íû g- è d-, ìó òà öèé
âû ÿâ ëå íî íå áû ëî. Ïðî òÿ æåí íûõ äå ëå öèé ãå íîâ SGCA,
SGCB, SGCG, SGCD, íà äî ëþ êî òî ðûõ ñî ãëàñ íî áà çàì
äàí íûõ Hu man Ge ne tic Mu ta tin Da ta ba se (HGMD:
http://www.hgmd.cf.ac.uk/ac/in dex.php) è Le i den Open
Va ri a ti on Da ta ba se (LOVD: http://www.lovd.org) ïðè õî -
äèò ñÿ äî 5% âñåõ èç âå ñò íûõ ìó òà öèé â ãå íàõ ñàð êî ãëè êà -
íîâ, â èñ ñëå äî âàí íîé âû áîð êå íå îá íà ðó æå íî.

Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî ìó òà öèè íà îáå èõ õðî ìî ñî -
ìàõ â ãå íàõ ñ àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ íûì íà ñëå äî âà íè åì
áû ëè âû ÿâ ëå íû ó äâóõ èç øåñ òè ïðî áàí äîâ ñ íå ñáà ëàí -
ñè ðî âàí íîé ëàé î íè çà öèåé. Îä íà áî ëü íàÿ ÿâ ëÿ ëàñü êîì -
ïà óíä-ãå òå ðî çè ãî òîé ïî ìó òà öè ÿì c.229C>T è c.271G>A
ãå íà SGCA, äðó ãàÿ — ãî ìî çè ãî òîé ïî ìó òà öèè c.550de lA
ãå íà CAPN3. Äàí íûé ôàêò ïî êà çû âà åò íå âîç ìîæ íîñòü
ïîä òâåð æ äå íèÿ äèà ãíî çà ìû øå÷ íîé äè ñò ðî ôèèè ó æåí -
ùèí íà îñíî âà íèè âû ÿâ ëå íèÿ íå ñáà ëàí ñè ðî âàí íîé ëàé -
î íè çà öèè Õ-õðî ìî ñîì.

Âû ÿâ ëå íèå ó 45% ïðî áàí äîâ æåí ñêî ãî ïî ëà ñ äèà -
ãíî çîì «ìû øå÷ íàÿ äè ñò ðî ôèÿ Äþ øå íà/Áåê êå ðà» ìó òà öèé 
â ãå íàõ ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ ôîðì ÏÊÌÄ ñ àóòî ñîì íî-ðå -
öåñ ñèâ íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ è îò ñóò ñò âèå ó 38 îá ñëå -
äî âàí íûõ ïðî áàí äîâ íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ ìó òà öèé ãå íà äè -
ñò ðî ôè íà — äå ëå öèé è äóï ëè êà öèé, íà äî ëþ êî òî ðûõ
ïðè õî äèò ñÿ äî 70% âñåõ ìó òà öèé ýòî ãî ãå íà, äî êà çû âà åò
ýê ñê ëþ çèâ íóþ ðåä êîñòü DMD-îáó ñëîâ ëåí íîé ïðî ãðåñ -
ñè ðó þ ùåé ìû øå÷ íîé äè ñò ðî ôèè ó æåí ùèí è îáó ñëîâ -
ëè âà åò ïåð âî î÷å ðåä íóþ íå îá õî äè ìîñòü ïî èñ êà ìó òà öèé
â ãå íàõ ÏÊÌÄ, ëî êà ëè çî âàí íûõ íà àóòî ñî ìàõ.
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Òàá ëè öà 5
Ñïåêòð ìó òà öèé ãå íà SGCA

Ãåí Ìó òà öèÿ ×èñ ëî õðî ìî ñîì

SGCA c.229C>T (p.Arg277Cys) 5

c.271G>A (p.Gly91Ser) 3

c.518T>C (p.Leu173Pro) 1

c.585-1G>C (àê öåï òîð íûé ñàéò ñïëàé ñèí ãà) 1
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