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Êàð äè î ìè î ïà òèè (ÊÌÏ) ÿâ ëÿþò ñÿ ãå òå ðî ãåí íîé ãðóï ïîé çà áî ëå âà íèé ñåð äå÷ íîé ìûø öû, â îñíî âå îêî ëî ïî ëî âè íû èç íèõ
ëå æàò ðàç ëè÷ íûå ãå íå òè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ. Çà ïî ñëåä íèå ãî äû ïðî âå äå íî áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî èñ ñëå äî âà íèé, ïî ñâÿ ùåí íûõ
ïî èñ êó ãå íå òè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ ðàç âè òèÿ ÊÌÏ. Ãåíå òè ÷å ñêèå ìàð êå ðû áû ëè âû ÿâ ëå íû â îñíîâ íîì äëÿ ìî íî ãåí íûõ ôîðì çà áî -
ëå âà íèÿ, è äî ñèõ ïîð ìà ëî èç âå ñò íî î ðî ëè ãå íîâ ìî äè ôè êà òî ðîâ, à èìå þ ùè å ñÿ ðå çó ëü òà òû çà ÷à ñ òóþ ïðî òè âî ðå ÷è âû. Ïðî -
ãðåññ â îá ëà ñ òè èçó ÷å íèÿ ìî ëå êó ëÿð íûõ è ãå íå òè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ, ëå æà ùèõ â îñíî âå ðàç âè òèÿ ÊÌÏ, äà åò íå î öå íè ìî âàæ -
íóþ èí ôîð ìà öèþ äëÿ êëè íè ÷å ñêîé êàð äè î ëî ãèè. Óñòà íîâ ëå íèå ýòè î ëî ãè ÷å ñêî ãî äèà ãíî çà èìå åò íå òî ëü êî àêà äå ìè ÷å ñêèé
èí òå ðåñ, íî è íå ïî ñðåä ñò âåí íî âëèÿ åò íà òå ÷å íèå, ïðî ãíîç çà áî ëå âà íèÿ è òàê òè êó ëå ÷å íèÿ. Ïî ñòà íîâ êà ñâîå âðå ìåí íî ãî äèà -
ãíî çà ÊÌÏ ïî çâî ëÿ åò âû ÿ âèòü ïà öè åí òîâ, íà õî äÿ ùèõ ñÿ â ãðóï ïå ðè ñ êà ðàç âè òèÿ íàè áî ëåå òÿ æå ëûõ îñëîæ íå íèé è èñ õî äîâ
ýòî ãî çà áî ëå âà íèÿ. Ñ ðàç âè òè åì íî âûõ òåõ íî ëî ãèé ñåê âå íè ðî âà íèÿ îñî áóþ àê òó à ëü íîñòü ïðè îá ðå òà åò ïðà âè ëü íàÿ èí òåð ï ðå -
òà öèÿ ðå çó ëü òà òîâ ãå íå òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà, ÷òî òðå áó åò îò âðà ÷åé êàð äè î ëî ãîâ è ìå äè öèí ñêèõ ãå íå òè êîâ çíà íèé â îá ëà ñ òè ïî -
ñëåä íèõ äî ñòè æå íèé ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ, íî âûõ äàí íûõ î âíîâü âû ÿâ ëåí íûõ âà ðè àí òàõ è êëè íè ÷å ñêèõ êîð ðå ëÿ öè ÿõ, à 
òàê æå ïî íè ìà íèÿ ñëîæ íî ñòè àë ëå ëü íîé ãå òå ðî ãåí íî ñòè, õà ðàê òå ðè çó þ ùåé íà ñëåä ñò âåí íûå êàð äè î ìè î ïà òèè. Öå ëüþ äàí íîé
ðà áî òû ÿâ ëÿ åò ñÿ ñè ñ òå ìà òè çà öèÿ è îáîá ùå íèå ðå çó ëü òà òîâ â îá ëà ñ òè êëè íè êî-ôóí ê öè î íà ëü íûõ è ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ 
èñ ñëå äî âà íèé ÊÌÏ è îöåí êà âîç ìîæ íî ñòåé ïðè ìå íå íèÿ âû ñî êî òåõ íî ëî ãè÷ íûõ ìå òî äèê èçó ÷å íèÿ ãå íî ìà ÷å ëî âå êà â ïðàê òè -
÷å ñêîé ìå äè öè íå äëÿ äèà ãíî ñ òè êè è òàð ãåò íî ãî ëå ÷å íèÿ ÊÌÏ.
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Cardiomyopathies (CMP) is part of a het er o ge neous group of car diac mus cle dis eases. In re cent years, a large num ber of stud ies
have been aimed at find ing ge netic vari ants as so ci ated with the CMP. Ge netic mark ers were iden ti fied mainly for monogenic forms of
the dis ease, and lit tle is known about the role of mod i fier genes, and the re sults are of ten con tra dic tory. Prog ress in study ing the mo -
lec u lar and ge netic pro cesses that un der lie the de vel op ment of the CMP gives im por tant in for ma tion for clin i cal car di ol ogy. Es tab -
lishing an eti o log i cal di ag no sis can di rectly af fect the course, prog no sis of the dis ease and treat ment of pa tients. Ge no type-based di -
ag no sis of CMP al lows to iden tify pa tients who are at risk of de vel op ing the most se ri ous com pli ca tions and out comes of this dis ease.
With the de vel op ment of new se quenc ing tech nol o gies, the cor rect in ter pre ta tion of the re sults of ge netic anal y sis takes on spe cial
im por tance, which re quires from the car di ol o gists and ge net i cists knowl edge in the field of the lat est achieve ments in ge netic test ing,
data on newly dis cov ered vari ants and clin i cal cor re la tions, and un der stand ing of the com plex ity of allelic het er o ge ne ity char ac ter iz ing 
he red i tary cardiomyopathies. The pur pose of this work is to sys tem atize and sum ma rize the re sults in the field of clin i cal and mo lec u -
lar ge netic stud ies of CMP and to as sess the pos si bil i ties of us ing high-tech meth ods for study ing the hu man ge nome in prac ti cal
med i cine for di ag no sis and tar geted treat ment of CMP.
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Ââå äå íèå

Â ñòðóê òó ðå ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé çà áî ëå âà å ìî ñòè è
ñìåð ò íî ñòè ÊÌÏ çà íè ìà þò ÷ðåç âû ÷àé íî âàæ íîå ìåñ òî
è îò íî ñÿò ñÿ ê ÷èñ ëó ïî òåí öè à ëü íî æèç íå óã ðî æà þ ùèõ
ñî ñòî ÿ íèé. Íå ñìîò ðÿ íà âû ñî êóþ ÷à ñ òî òó è ñî öè à ëü íóþ
çíà ÷è ìîñòü, ñó ùå ñò âó þò ïðîá ëå ìû äèà ãíî ñ òè êè è ëå ÷å -
íèÿ çà áî ëå âà íèÿ èç-çà âû ðà æåí íîé êëè íè ÷å ñêîé è ãå íå -
òè ÷å ñêîé ãå òå ðî ãåí íî ñòè ÊÌÏ. Ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü
ÊÌÏ òàê æå ñëîæ íî îöå íèòü èç-çà åå ðàç íî ðîä íî ñòè, ÷à -
ñ òî òà çà áî ëå âà íèÿ âà ðü è ðó åò â çà âè ñè ìî ñòè îò åãî òè ïà,
à êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ ÊÌÏ ÷à ñ òî ñâÿ çà íû ñ áî ëü -
øèì êî ëè ÷å ñò âîì ôàê òî ðîâ, âêëþ ÷àÿ âîç ðàñò è ïîë.
Èäè î ïà òè ÷å ñêèå ÊÌÏ ñ íå ÿñ íîé ýòè î ëî ãèåé ñî ñòàâ ëÿ -
þò ïðè áëè çè òå ëü íî 18% âñåõ çà áî ëå âà íèé ñåð ä öà [1] è
îïðå äå ëÿ þò ñÿ êàê ãå òå ðî ãåí íàÿ ãðóï ïà çà áî ëå âà íèé ìè -
î êàð äà, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ìå õà íè ÷å ñêîé è/èëè ýëåê ò -
ðè ÷å ñêîé äèñ ôóí ê öèåé, îáû÷ íî ñî ïðî âîæ äà þ ùèõ ñÿ ãè -
ïåð ò ðî ôèåé ìè î êàð äà èëè äè ëà òà öèåé êà ìåð ñåð ä öà è
ðàç âè âà þ ùèõ ñÿ âñëåä ñò âèå ðàç ëè÷ íûõ ïðè ÷èí, íî ÷à ùå
èìå þ ùèõ ãå íå òè ÷å ñêóþ ïðè ðî äó. ÊÌÏ ÷à ñ òî ñî ïðî âîæ -
äà þò ñÿ àðèò ìè ÿ ìè æå ëó äî÷ êîâ è ïðåä ñåð äèé, ñåð äå÷ íîé 
íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ, èí ñó ëü òîì è âíå çàï íîé ñìåðòüþ [2].

Â ñâÿ çè ñ èäåí òè ôè êà öèåé áî ëü øî ãî ÷èñ ëà ãå íîâ,
ñâÿ çàí íûõ ñ íà ñëåä ñò âåí íû ìè ÊÌÏ, â ïî ñëåä íèå ãî äû
ïî ÿ âè ëàñü âîç ìîæ íîñòü ñè ñ òå ìà òè çà öèè ÊÌÏ íå òî ëü êî 
íà îñíî âå êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé, íî è íà ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãå íå òè ÷å ñêîé îñíî âå. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ äëÿ ìíî ãèõ
ÊÌÏ âû ÿâ ëåí ñå ìåé íûé õà ðàê òåð, ÷òî óêà çû âà åò íà
êëþ ÷å âóþ ðîëü ãå íå òè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ äëÿ ôîð ìè ðî âà -
íèÿ ÊÌÏ. Íà ó÷ íûå äî ñòè æå íèÿ ïî ñëåä íèõ ëåò ïîä òâåð -
äè ëè ýòó ãè ïî òå çó, è ñå ãîä íÿ ìíî ãèå ÊÌÏ ïðè çíà þò ñÿ
ìî íî ãåí íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè.

Ïåð âûå ãå íû, ñâÿ çàí íûå ñ ðàç âè òè åì ÊÌÏ, áû ëè
èäåí òè ôè öè ðî âà íû â 1990 ãî äó [3]. Ñ òåõ ïîð áëà ãî äà ðÿ
äî ñòè æå íè ÿì ìî ëå êó ëÿð íîé ãå íå òè êè äî ñòèã íóò îïðå äå -
ëåí íûé ïðî ãðåññ â âû ÿâ ëå íèè ìî ëå êó ëÿð íî ãî ïà òî ãå íå çà
ÊÌÏ. Îá íà ðó æå íû âû ðà æåí íàÿ ãå íå òè ÷å ñêàÿ (ðàç íûå ãå -
íû, âû çû âà þ ùèå îä íî çà áî ëå âà íèå) è àë ëå ëü íàÿ ãå òå ðî -
ãåí íîñòü (ðàç íûå ìó òà öèè â îä íîì è òîì æå ãå íå), ñïî ñîá -
ñò âó þ ùèå ñó ùå ñò âåí íûì ðàç ëè ÷è ÿì â êëè íè ÷å ñêèõ ïðî -
ÿâ ëå íè ÿõ è òÿ æå ñòè çà áî ëå âà íèÿ. Ãå íîì íàÿ èç ìåí ÷è âîñòü
(ãå íå òè ÷å ñêèé ôîí), îá ðàç æèç íè, âîç äåé ñò âèå îêðó æà þ -
ùåé ñðå äû òàê æå ÿâ ëÿ þò ñÿ ôàê òî ðà ìè, êî òî ðûå ìî ãóò
ïðè âî äèòü ê ðàç ëè ÷è ÿì â êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íè ÿõ äà æå
ó ÷ëå íîâ îä íîé ñå ìüè ñ îäè íà êî âû ìè ìó òà öè ÿ ìè. Òà êàÿ
ãå òå ðî ãåí íîñòü çà áî ëå âà íèÿ ñî çäà åò ñó ùå ñò âåí íûå ïðîá -
ëå ìû äëÿ âðà ÷åé, ñòàë êè âà þ ùèõ ñÿ ñ èí òåð ï ðå òà öèåé ðå çó -
ëü òà òîâ ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ è èñ ïî ëü çó þ ùèõ ýòó
èí ôîð ìà öèþ äëÿ óëó÷ øå íèÿ âå äå íèÿ ïà öè åí òîâ, à òàê æå
äëÿ ó÷å íûõ, èçó ÷à þ ùèõ ìå õà íèç ìû ïà òî ãå íå çà çà áî ëå âà -
íèÿ. Öå ëüþ äàí íîé ðà áî òû ÿâ ëÿ åò ñÿ ñè ñ òå ìà òè çà öèÿ è
îáîá ùå íèå ðå çó ëü òà òîâ â îá ëà ñ òè êëè íè êî-ôóí ê öè î íà ëü -
íûõ è ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé ÊÌÏ è
îöåí êà âîç ìîæ íî ñòåé ïðè ìå íå íèÿ âû ñî êî òåõ íî ëî ãè÷ íûõ
ìå òî äèê èçó ÷å íèÿ ãå íî ìà ÷å ëî âå êà â ïðàê òè ÷å ñêîé ìå äè -
öè íå äëÿ äèà ãíî ñ òè êè è òàð ãåò íî ãî ëå ÷å íèÿ ÊÌÏ.

Êëàñ ñè ôè êà öèÿ è êëè íè ÷å ñêàÿ êàð òè íà ÊÌÏ

Ðàç ëè ÷à þò äâå îñíîâ íûå ãðóï ïû ÊÌÏ, îá ùèì ïðè -
çíà êîì êî òî ðûõ ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî ðà æå íèå ñåð ä öà [4]. Ê ïåð -
âè÷ íûì ÊÌÏ îò íî ñÿò ñÿ îãðà íè ÷è âà þ ùè å ñÿ ïî ðà æå íè -
åì ìè î êàð äà çà áî ëå âà íèÿ, â ðàç âè òèè êî òî ðûõ ó÷à ñò âó -
þò ðàç ëè÷ íûå ôàê òî ðû: ãå íå òè ÷å ñêèå, íå ãå íå òè ÷å ñêèå
(÷à ñ òî ñìå øàí íûå — ãå íå òè ÷å ñêèå è íå ãå íå òè ÷å ñêèå),
ïðè îá ðå òåí íûå. Âòî ðè÷ íûå ÊÌÏ âêëþ ÷à þò ïî ðà æå íèå
ìè î êàð äà, ñâÿ çàí íîå ñ äðó ãè ìè ñè ñ òåì íû ìè ïðî ÿâ ëå íè -
ÿ ìè, ïðè ýòîì ñèì ï òî ìû çà áî ëå âà íèÿ ìûø öû ñåð ä öà íå 
îáÿ çà òå ëü íî ïðå îá ëà äà þò íàä äðó ãè ìè ïî ëè îð ãàí íû ìè
ïðè çíà êà ìè.

Â çà âè ñè ìî ñòè îò òè ïà ïî ðà æå íèÿ ñåð äå÷ íîé ìûø öû 
ÊÌÏ, êàê ïðà âè ëî, îáú å äè íÿ þò â ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå
ïîä òè ïû, êî òî ðûå âêëþ ÷à þò ãè ïåð ò ðî ôè ÷å ñêóþ ÊÌÏ
(ÃÊÌÏ), äè ëà òà öè îí íóþ ÊÌÏ (ÄÊÌÏ), ðå ñò ðèê òèâ -
íóþ ÊÌÏ (ÐÊÌÏ), àðèò ìî ãåí íóþ ïðà âî æå ëó äî÷ êî âóþ
ÊÌÏ (ÀÏ-ÊÌÏ) è íå êîì ïàê ò íóþ ÊÌÏ ëå âî ãî æå ëó -
äî÷ êà (ÍÊËÆ). Íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íû ìè ÿâ ëÿ þò -
ñÿ ïåð âûå òðè ôîð ìû ÊÌÏ, ñî îò íî øå íèå ìåæ äó äè ëà -
òà öè îí íîé, ãè ïåð ò ðî ôè ÷å ñêîé è ðå ñò ðèê òèâ íîé ÊÌÏ
ñî ñòàâ ëÿ åò 10:1:0,1 ñî îò âåò ñò âåí íî [5].

Ïî äàí íûì ëè òå ðà òó ðû, ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü ÄÊÌÏ
ìî æåò ñî ñòàâ ëÿòü îò 5 äî 20 ñëó ÷à åâ íà 100 òûñ. íà ñå ëå -
íèÿ [6]. ÄÊÌÏ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ óâå ëè ÷å íè åì êà ìå ðû
æå ëó äî÷ êîâ è ñè ñ òî ëè ÷å ñêîé äèñ ôóí ê öèåé. Ìàñ ñà ëå âî -
ãî æå ëó äî÷ êà ïðè ÄÊÌÏ ÷à ñ òî çíà ÷è òå ëü íî óâå ëè ÷å íà,
íî â îò ëè ÷èå îò ÃÊÌÏ, òîë ùè íà ñòåí êè ëå âî ãî æå ëó -
äî÷ êà îñòà åò ñÿ íîð ìà ëü íîé. Ãè ñ òî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå èñ -
ñëå äî âà íèÿ îáû÷ íî íå âû ÿâ ëÿ þò ïðè ÷è íó çà áî ëå âà íèÿ.
Êàê ïðà âè ëî, ïðè ÄÊÌÏ îá íà ðó æè âà þò óâå ëè ÷å íèå
ðàç ìå ðîâ ìè î öè òîâ è óñè ëå íèå ôèá ðî çà ìè î êàð äà, ÷òî,
â ñî âî êóï íî ñòè, ñïî ñîá ñò âó åò àðèò ìè ÿì è ñåð äå÷ íîé íå -
äî ñòà òî÷ íî ñòè [7].

ÄÊÌÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ íàè áî ëåå ÷à ñ òîé ïðè ÷è íîé äëÿ
òðàíñ ïëàí òà öèè ñåð ä öà è äî íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå íè âå äå -
íèå òà êèõ ïà öè åí òîâ ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñå ðü åç íóþ ìå äè -
êî-ñî öè à ëü íóþ ïðîá ëå ìó [8]. Ïðî ãíîç áî ëü íûõ
ñ ÄÊÌÏ îñòà åò ñÿ íå áëà ãî ïðè ÿò íûì, áî ëü øèí ñò âî ïà -
öè åí òîâ óìè ðà åò â òå ÷å íèå ïåð âûõ òðåõ ëåò îò ïî ÿâ ëå -
íèÿ ñèì ï òî ìîâ çà áî ëå âà íèÿ, åùå 4—10% ïà öè åí òîâ
óìè ðà þò åæå ãîä íî â ðå çó ëü òà òå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ çà -
áî ëå âà íèÿ. Ïî äàí íûì àóòîï ñèè, ïðè ÷è íîé 3,7% âñåõ
ñìåð òåé îò ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé ÿâ ëÿ þò ñÿ 
ðàç ëè÷ íî ãî ðî äà ÊÌÏ, ñðå äè êî òî ðûõ 60% ñî ñòàâ ëÿ åò
ÄÊÌÏ. Îêî ëî 50% íå è øå ìè ÷å ñêîé ÄÊÌÏ íå èìå þò
ÿñ íîé ýòè î ëî ãèè, è êàê ïðè ñå ìåé íûõ, òàê è ïðè ñïî ðà -
äè ÷å ñêèõ ñëó ÷à ÿõ âñå ÷à ùå âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ãå íå òè ÷å ñêèå
ïðè ÷è íû [9, 10].

ÃÊÌÏ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ ïåð âè÷ íûì (íå ñâÿ çàí íûì
ñ äðó ãè ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè) óòîë ùå íè åì ñòå íîê ëå âî ãî
æå ëó äî÷ êà è/èëè ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè ñ âî -
âëå ÷å íè åì â ïðî öåññ ïðà âî ãî æå ëó äî÷ êà [11]. Çà áî ëå âà -
íèå õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùèì òå ÷å íè åì ñ âû -
ñî êèì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ æèç íå óã ðî æà þ ùèõ æå ëó äî÷ êî -
âûõ àðèò ìèé è âíå çàï íîé ñåð äå÷ íîé ñìåð òè (ÂÑÑ) [12].

4

ÍÀ Ó× ÍÛÅ ÎÁ ÇÎ ÐÛ



Äèà ãíîç òðå áó åò èñê ëþ ÷å íèÿ âòî ðè÷ íûõ ïðè ÷èí ãè ïåð ò -
ðî ôèè ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà, òà êèõ, êàê ãè ïåð òî íèÿ è ñòå -
íîç àîð òû, èëè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé ãè ïåð ò ðî ôèè, íà áëþ -
äà åìîé ó ïðî ôåñ ñè î íà ëü íûõ ñïîðòñ ìå íîâ [13].

ÃÊÌÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íûì íà -
ñëåä ñò âåí íûì çà áî ëå âà íè åì ñåð ä öà, è îñíîâ íîé ïðè ÷è -
íîé âíå çàï íîé ñåð äå÷ íîé ñìåð òè ëèö ìî ëî æå 50 ëåò è
ñïîðòñ ìå íîâ. Äî 36% ñëó ÷à åâ ÂÑÑ îáó ñëîâ ëå íû íå âû -
ÿâ ëåí íîé èëè ñêðû òî ïðî òå êà þ ùåé ÃÊÌÏ [14]. Äî ïî -
ÿâ ëå íèÿ àâ òî ìà òè ÷å ñêèõ êàð äè î âåð òå ðîâ-äå ôèá ðèë ëÿ -
òî ðîâ åæå ãîä íàÿ ñìåð ò íîñòü áî ëü íûõ â ðå çó ëü òà òå ÂÑÑ
ñî ñòàâ ëÿ ëà 3—6% ó äå òåé è ïî äðî ñò êîâ, è 2—4% ó âçðîñ -
ëûõ [15]. Ïî ìè ìî âû ñî êîé ÷à ñ òî òû ÂÑÑ, ÃÊÌÏ íå ðåä -
êî ñëó æèò ïðè ÷è íîé ðàç âè òèÿ â ìî ëî äîì âîç ðà ñ òå ôèá -
ðèë ëÿ öèè ïðåä ñåð äèé, ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè,
îñòðûõ íà ðó øå íèé ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Ýòî
âíî ñèò ñó ùå ñò âåí íûé âêëàä â ðàí íþþ èí âà ëè äè çà öèþ
è ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòóþ ñìåð ò íîñòü ýòèõ ïà öè åí òîâ.

ÐÊÌÏ — ýòî íå îä íî ðîä íàÿ ãðóï ïà ïåð âè÷ íûõ (èäè -
î ïà òè ÷å ñêèõ) è âòî ðè÷ íûõ çà áî ëå âà íèé ñåð ä öà, ñî ïðî -
âîæ äà þ ùèõ ñÿ ïî ðà æå íè åì ýí äî êàð äà è/èëè ìè î êàð äà,
êî òî ðîå ïðè âî äèò ê âû ðà æåí íî ìó ôèê ñè ðî âàí íî ìó
îãðà íè ÷å íèþ çà ïîë íå íèÿ æå ëó äî÷ êîâ â äèà ñòî ëó è ðàç -
âè òèþ äèà ñòî ëè ÷å ñêîé äèñ ôóí ê öèè îä íî ãî èëè îáî èõ
æå ëó äî÷ êîâ, è ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùåé äèà ñòî ëè ÷å ñêîé õðî -
íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè [16].

ÐÊÌÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ ðåä êèì çà áî ëå âà íè åì è ñî ñòàâ ëÿ åò
ïðè ìåð íî 5% âñåõ ñëó ÷à åâ äèà ãíî ñ òè ðî âàí íûõ ÊÌÏ.
ÐÊÌÏ ìî æåò ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ è ó äå òåé, è âçðîñ ëûõ, ïðè -
÷åì ìóæ ÷è íû è æåí ùè íû ñòðà äà þò îäè íà êî âî ÷àñòî.
Ïðî ãíîç ó äå òåé õó æå, ÷åì ó âçðîñ ëûõ [17].

Â ñå ìåé íûõ ñëó ÷à ÿõ ÷à ùå âñå ãî íà áëþ äà åò ñÿ àóòî -
ñîì íî-äî ìè íàí ò íîå íà ñëå äî âà íèå ñ íå ïîë íîé ïå íåò -
ðàí ò íî ñòüþ. Âû äå ëÿ þò òàê æå èäè î ïà òè ÷å ñêèå ôîð ìû
ÐÊÌÏ, ïðè êî òî ðûõ ýòè î ëî ãè ÷å ñêèé ôàê òîð óñòà íî -
âèòü íå óäà åò ñÿ. Âòî ðè÷ íûå ÐÊÌÏ, êàê ïðà âè ëî, ñâÿ çà -
íû ñ ðàç ëè÷ íû ìè ñè ñ òåì íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè, â ÷à ñò íî -
ñòè, àìè ëî è äî çîì, ñàð êî è äî çîì, êàð öè íî èä íîé áî -
ëåçíüþ ñåð ä öà, ñêëå ðî äåð ìèåé è òîê ñè ÷å ñ êèì âîç äåé ñò -
âè åì àí ò ðà öèê ëè íà íà ñåð ä öå. Ñðå äè ÐÊÌÏ îò äå ëü íî
âû äå ëÿ þò ìå òà áî ëè ÷å ñêèå ÊÌÏ (èí ôè ëü òðà òèâ íûå èëè 
ÊÌÏ íà êîï ëå íèÿ), â îñíî âå ðàç âè òèÿ êî òî ðûõ òàê æå
ìî ãóò áûòü íà ñëåä ñò âåí íûå ôàê òî ðû. Äëÿ èí ôè ëü òðà -
òèâ íûõ ÊÌÏ õà ðàê òåð íî íà êîï ëå íèå ìåæ äó êàð äè î ìè -
î öè òà ìè (ýê ñò ðà öåë ëþ ëÿð íî) ðàç ëè÷ íûõ ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêèõ ñóá ñòàí öèé (àìè ëî è äîç). Ïðè ÊÌÏ íà êîï ëå íèÿ
ïðî èñ õî äèò èí ò ðà öåë ëþ ëÿð íîå íà êîï ëå íèå ÷ó æå ðîä íûõ 
âå ùåñòâ â êàð äè î ìè î öè òàõ (ãå ìî õðî ìà òîç) [18].

Ãå íå òè ÷å ñêèå îñíî âû ÊÌÏ

Çà ïî ñëåä íèå äå ñÿ òè ëå òèÿ áû ëè äî ñòèã íó òû áî ëü -
øèå óñïå õè â ïî íè ìà íèè ìå õà íèç ìîâ ðàç âè òèÿ äèñ -
ôóí ê öèè ìè î êàð äà, ïðè âî äÿ ùèõ ê ÊÌÏ. Âàæ íóþ ðîëü
â èñ ñëå äî âà íèè ïà òî ãå íå çà ÊÌÏ ñûã ðà ëî èñ ïî ëü çî âà -
íèå ìå òî äîâ ìî ëå êó ëÿð íîé áèî ëî ãèè è ãå íå òè êè. Ïî

ìå ðå äå òà ëü íî ãî è ãëó áî êî ãî èçó ÷å íèÿ áû ëî îêîí ÷à -
òåëü íî äî êà çà íî ñó ùå ñò âî âà íèå öå ëîé ãðóï ïû ÊÌÏ,
êî òî ðûå ïå ðå äà þò ñÿ ïî íà ñëåä ñò âó. Îä íà êî ïî ìå ðå âû -
ÿâ ëå íèÿ îá øèð íî ãî ñïåê ò ðà ìó òà öèé, ïðè âî äÿ ùèõ
ê ðàç âè òèþ ÊÌÏ, âîç íèê ëà ñå ðü åç íàÿ ïðîá ëå ìà ñ èí -
òåð ï ðå òà öèåé è êëè íè ÷å ñêè ìè ïî ñëåä ñò âè ÿ ìè âû ÿâ -
ëåí íûõ èç ìå íå íèé ÄÍÊ, âñëåä ñò âèå íà ëî æå íèÿ è ìî -
äè ôè êà öèé ôå íî òè ïîâ. Âñå íà ñëåä ñò âåí íûå ÊÌÏ ãå -
íå òè ÷å ñêè ãå òå ðî ãåí íû, â êàæ äîé êà òå ãî ðèè ñó ùå ñò âó -
åò íå ñêî ëü êî (â íå êî òî ðûõ ìíî æå ñò âî) ãå íîâ, âû çû âà -
þ ùèõ áî ëåçíü, è ìíî ãî ðàç ëè÷ íûõ ìó òà öèé, à ðàç íûå
ìó òà öèè â îä íîì è òîì æå ãå íå ìî ãóò ëå æàòü â îñíî âå
ðàç ëè÷ íûõ çà áî ëå âà íèé [7, 11, 19, 20].

Êðî ìå íà ñëåä ñò âåí íîé ãå òå ðî ãåí íî ñòè, ôå íî òè ïè ÷å -
ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ ÊÌÏ ìî ãóò øè ðî êî âà ðü è ðî âàòü
âñëåä ñò âèå âëè ÿ íèÿ ãå íîâ-ìî äè ôè êà òî ðîâ, ýïè ãå íå òè -
÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ è óñëî âèé âíåøíåé ñðå äû. Ñ÷è òà åò ñÿ,
÷òî ôå íî òè ïè ÷å ñêàÿ èç ìåí ÷è âîñòü ÊÌÏ îïðå äå ëÿ åò ñÿ
óðîâ íåì ýê ñ ï ðåñ ñèè áî ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà ãå íîâ, ðå ãó -
ëè ðó þ ùèõ ïðî öåñ ñû ìå òà áî ëèç ìà, ïðî ëè ôå ðà öèè è
äèô ôå ðåí öè ðîâ êè, ðå öåï òîð íûå âçàè ìî äåé ñò âèÿ, èîí -
íûé ãî ìå îñòàç è ò.ä. Òà êèì îá ðà çîì, èìåí íî ìå õà íèç -
ìà ìè ñëîæ íûõ âçàè ìî äåé ñò âèé ìîæ íî îáú ÿñ íèòü, ïî ÷å -
ìó ôå íî òèï ìî æåò òàê ñè ëü íî ðàç ëè ÷àòü ñÿ äà æå ñðå äè
ðîä ñò âåí íè êîâ ñ îäè íà êî âîé ìó òà öèåé â ãå íàõ ÊÌÏ
[20]. Ýòè ãå íû ìî ãóò áûòü ëè áî íå ïî ñðåä ñò âåí íî âî âëå -
÷å íû â ïà òî ãå íåç çà áî ëå âà íèÿ, ëè áî âëè ÿòü íà òÿ æåñòü
åãî òå ÷å íèÿ.

Äè ëà òà öè îí íàÿ ÊÌÏ

Â 20—30% ñëó ÷à åâ (ïî íå êî òî ðûì äàí íûì äî 50%)
èäè î ïà òè ÷å ñêàÿ ÄÊÌÏ ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé çà áî ëå âà -
íèå, â îñíî âå êî òî ðîãî ëå æàò ðàç ëè÷ íûå ãå íå òè ÷å ñêèå
íà ðó øå íèÿ. Âû ÿâ ëå íèå ãå íîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ðàç -
âè òè åì ñå ìåé íûõ ôîðì ÄÊÌÏ, ÿâ ëÿ åò ñÿ î÷åíü òðóä íîé
çà äà ÷åé. Îä íà êî ðàç ðà áîò êà è âíå äðå íèå ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ èñ ñëå äî âà íèÿ ìè î êàð äà ïî -
çâî ëè ëè íå òî ëü êî âû ÿñ íèòü âêëàä íà ñëåä ñò âåí íûõ ôàê -
òî ðîâ è íî âûõ ìó òà öèé â ðàç âè òèå ÄÊÌÏ, íî è îïðå äå -
ëèòü ãå íå òè ÷å ñêóþ ãå òå ðî ãåí íîñòü çà áî ëå âà íèÿ [21].

Ãå íû ÄÊÌÏ êî äè ðó þò ðàç íî ðîä íóþ ãðóï ïó áåë êî -
âûõ ìî ëå êóë, êî òî ðûå ó÷à ñò âó þò â ãå íå ðà öèè è ïå ðå äà ÷å 
ñè ëû, â àð õè òåê òó ðå êëå òî÷ íî ãî ÿä ðà è öè òî ñêå ëå òà, öå -
ëî ñò íî ñòè ñàð êî ìå ðà, à òàê æå â ýëåê ò ðî ëèò íîì ãî ìå -
îñòà çå, ôóí ê öè ÿõ ìè òî õîí ä ðèé, è òðàíñ êðèï öèè. Íå -
ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî â áî ëü øèí ñò âå ñëó÷àåâ ÄÊÌÏ ïå ðå äà -
åò ñÿ êàê äî ìè íàí ò íûé ïðè çíàê, îïèñàíû ðå öåñ ñèâ íûé,
Õ-ñöåï ëåí íûé è ìè òî õîí ä ðè à ëü íûé òèïû íà ñëå äî âà íèÿ 
[10].

Ñó ùå ñò âó åò ðÿä ïðè ÷èí, êî òî ðûå ìî ãóò îãðà íè ÷è -
âàòü äèà ãíî ñ òè êó ñå ìåé íîé ÄÊÌÏ. Âî-ïåð âûõ, çà íå -
ñïå öè ôè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ ãå íå òè ÷å ñêè îáó ñëîâ ëåí íîé 
ÄÊÌÏ ÷à ñ òî îøè áî÷ íî ïðè íè ìà þò äðó ãèå ðàñ ïðî ñòðà -
íåí íûå ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûå çà áî ëå âà íèÿ. Âî-âòî ðûõ,
ìó òà öèè ÄÊÌÏ äå ìîí ñò ðè ðó þò âîç ðà ñò çà âè ñè ìóþ ïå -
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íåò ðàí ò íîñòü. Òà êèì îá ðà çîì, êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ
çà áî ëå âà íèÿ ìî ãóò áûòü îò ñòðî ÷å íû äî íà ñòóï ëå íèÿ ïÿ -
òè äå ñÿ òè èëè øåñ òè äå ñÿ òè ëåò. Äà æå ïðè î÷å âèä íîì ñå -
ìåé íîì õà ðàê òå ðå çà áî ëå âà íèÿ ïå íåò ðàí ò íîñòü ìó òà öèé
ÄÊÌÏ ìî æåò áûòü íå ïîëíîé, ÷òî óêà çû âà åò íà ïî òåí -
öè àë êîì ïåí ñà òîð íûõ ìå õà íèç ìîâ, à òàê æå ìî äè ôè öè -
ðó þ ùèõ ãå íå òè ÷å ñêèõ è ýïè ãå íå òè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ.

Çíà ÷è òå ëü íàÿ ãå íå òè ÷å ñêàÿ ãå òå ðî ãåí íîñòü ÄÊÌÏ
äå ëà åò ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî âà íèå òåõ íè ÷å ñêè ñëîæ íûì
è äî ðî ãî ñòî ÿ ùèì. Äî íå äàâ íå ãî âðå ìå íè èñïîëüçîâàíèå 
äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ íà áî ðîâ ÄÊÌÏ íå ïîçâîëÿëî îïðå äå -
ëÿòü âñå ïî òåí öè à ëü íûå ãå íû, âî âëå ÷åí íûå â ðàç âè òèå
çà áî ëå âà íèÿ, ÷òî ïðè âî äè ëî ê íèç êîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè
îá íà ðó æå íèÿ ïà òî ãåí íûõ ìó òà öèé. Ìå òîä NGS (NGS,
next ge ne ra ti on se qu en cing — ñåê âå íè ðî âà íèÿ ñëå äó þ ùå -
ãî ïî êî ëå íèÿ) ìî æåò ñó ùå ñò âåí íî óëó÷ øèòü èäåí òè ôè -
êà öèþ ìó òà öèé êàê ïðè ñå ìåé íûõ, òàê è â ñïî ðà äè ÷å -
ñêèõ ñëó ÷à ÿõ ÄÊÌÏ [22].

Ãå íû, âî âëå ÷åí íûå â ôîð ìè ðî âà íèå ÄÊÌÏ, 
è èõ ôóí ê öè î íà ëü íîå çíà ÷å íèå

Ìó òà öèè, âëèÿ þ ùèå íà ôóí ê öèþ ñàð êî ìå ðà

Ìó òà öèè â ãå íå TTN, êî äè ðó þ ùèå áî ëü øîé ñàð êî -
ìåð íûé áå ëîê òè òèí, ÿâ ëÿ þò ñÿ íàè áî ëåå ÷à ñ òîé ïðè ÷è -
íîé íà ñëåä ñò âåí íîé ÄÊÌÏ, è ñî ñòàâ ëÿ þò îò 15% äî
20% âñåõ ñëó ÷à åâ ÄÊÌÏ [23]. Ãåí TTN, ðàñ ïî ëî æåí -
íûé íà äëèí íîì ïëå ÷å õðî ìî ñî ìû 2 (2q31), ñî ñòî èò èç
364 ýê çî íîâ è ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç êðóï íåé øèõ ãå íîâ ÷å -
ëî âå êà. Ìó òà öèè, êî òî ðûå ïðè âî äÿò ê óêî ðî ÷å íèþ òè -
òè íà (íîí ñåíñ-ìó òà öèè, ìó òà öèè ñäâè ãà ðàì êè ñ÷è òû -
âà íèÿ, ñàé òà ñïëàé ñèí ãà, è äð.) ÷à ñ òî ñâÿ çà íû ñ ñå ìåé -
íîé ôîð ìîé ÄÊÌÏ. Ýòè ìó òà öèè èìå þò ïî÷ òè ïîë íóþ 
ïå íåò ðàí ò íîñòü ïî ñëå 40 ëåò [23]. Ó ïà öè åí òîâ ñ ÄÊÌÏ 
ñ ìó òà öè ÿ ìè â ãå íå ÒÒN íà áëþ äà þò ñÿ óõóä øå íèå êëè -
íè ÷å ñêèõ èñ õî äîâ, âêëþ ÷àÿ âû ñî êèé ðèñê àðèò ìèé è
ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèå ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè, ïî
ñðàâ íå íèþ ñ áî ëü íû ìè, ñ íå èç âå ñò íîé ýòè î ëî ãèåé
ÄÊÌÏ. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî âíå äðå íèå ñî âðå ìåí íûõ
ìå òî äîâ ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè ÄÊÌÏ ìî æåò óëó÷ øèòü
êàê ñòðà òè ôè êà öèþ ðè ñ êà, òàê è ïî ñëå äó þ ùóþ òå ðà -
ïèþ ïà öè åí òîâ [24].

Ìó òà öèè, âëèÿ þ ùèå íà ýëåê ò ðî ëèò íûé ãî ìå îñòàç

Äî ìè íàí ò íî íà ñëå äó å ìûå ìó òà öèè â ãå íå áåë êà ôîñ -
ôî ëàì áà íà (ãåí PLN, ëî êà ëè çî âàí íûé íà õðî ìî ñî ìå
6q22) âû çû âà þò ÄÊÌÏ çà ñ÷åò íà ðó øå íèÿ ðå ãó ëÿ öèè
óðîâ íÿ Ñà2+. Áå ëîê ôîñ ôî ëàì áàí ðå ãó ëè ðó åò ïî ãëî ùå -
íèå êà ëü öèÿ ñ ïî ìî ùüþ Ñà-ÀÒ Ôà çû ñåð äå÷ íî ãî ñàð êî -
ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêî ãî ðå òè êó ëó ìà, êî òî ðûé ôóí ê öè î íè -
ðó åò êàê ìî ëå êó ëÿð íûé ðå ãó ëÿ òîð â öèê ëå îá ìå íà êà ëü -
öèÿ. Òà êèì îá ðà çîì, ìó òà öèè ãå íà PLN, âû çû âà þ ùèå
ðàç âè òèå ÄÊÌÏ, ìî ãóò ïðè âå ñ òè ê çà äåð æ êå ïî ãëî ùå -
íèè Ñà2+ ïî ñëå ñî êðà ùå íèÿ ñàð êî ìå ðà. Â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ èäåí òè ôè öè ðî âà íû è ïîä òâåð æ äå íû íà æè âîò íûõ 

ìî äå ëÿõ ìíî æå ñò âî ðàç ëè÷ íûõ ìó òà öèé ãå íà PLN. Òàê,
ìó òà öèÿ Arg9Cys â ãå íå PLN ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ íàè áî ëåå òÿ -

æå ëûì ôå íî òè ïîì. Äàí íàÿ ìó òà öèÿ ñíè æà åò b-àä ðå íåð -
ãè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü öèê ëà êà ëü öèÿ, ïðè âî äèò ê ñíè æå -
íèþ ñî êðà òè òå ëü íîé ôóí ê öèè ìè î êàð äà è ðàç âè òèþ
ÄÊÌÏ [25]. Êàê ïðà âè ëî, ýòà ìó òà öèÿ îá íà ðó æè âà åò ñÿ
ó ïà öè åí òîâ ñ ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùåé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ -
íî ñòüþ è òðå áó åò òðàíñ ïëàí òà öèè ñåð ä öà óæå â ìî ëî äîì
âîç ðà ñ òå [26].

Äå ëå öèÿ Arg14del â ìî ëå êó ëå ôîñ ôî ëàì áà íà ðà íåå
áû ëà èäåí òè ôè öè ðî âà íà êàê ìó òà öèÿ ñ ôå íî òè ïîì
ÄÊÌÏ ëåã êîé è ñðåä íåé òÿ æå ñòè c ýô ôåê òîì îñíî âà òå -
ëÿ âîç ðà ñ òîì áî ëåå 500 ëåò. Äàí íàÿ ìó òà öèÿ ñî ñòàâ ëÿ åò
15% îò âñåõ ñëó ÷à åâ ÄÊÌÏ â Íè äåð ëàí äàõ. Äå ëå öèÿ
Arg14del òàê æå âñòðå ÷à åò ñÿ â 12% ñëó ÷à åâ àðèò ìî ãåí íîé
ïðà âî æå ëó äî÷ êî âîé ÊÌÏ, èìå þ ùèõ áî ëåå òÿ æå ëóþ
ñèì ï òî ìà òè êó æå ëó äî÷ êî âûõ àðèò ìèé [27, 28]. Êëè íè -
÷å ñêîå è ïà òî ëî ãè ÷å ñêîå ñîâ ïà äå íèå ïðè çíà êîâ ðàç ëè÷ -
íûõ òè ïîâ ÊÌÏ ïî çâî ëÿ åò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî íå êî òî -
ðûå ôîð ìû àðèò ìî ãåí íîé ïðà âî æå ëó äî÷ êî âîé ÊÌÏ è
ÄÊÌÏ íå ÿâ ëÿ þò ñÿ îò äå ëü íû ìè íî çî ëî ãè ÷å ñêè ìè ôîð -
ìà ìè, à ñêî ðåå ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé ñî ñòî ÿ íèÿ, íà çû âà å -
ìûå àðèò ìî ãåí íû ìè êàð äè î ìè î ïà òè ÿ ìè.

Íå êî òî ðûå ìó òà öèè ãå íà SCN5A, êî äè ðó þ ùå ãî
òðàíñ ìåì á ðàí íûé áå ëîê àëü ôà ñóáú å äè íè öû ïî òåí öè -
àë-çà âè ñè ìûõ íàò ðè å âûõ êà íà ëîâ òè ïà 5, òàê æå âî âëå ÷å -
íû â ÄÊÌÏ [29]. Ãåí SCN5A ëî êà ëè çî âàí â êî ðîò êîì
ïëå ÷å õðî ìî ñî ìû 3 (3p21), ïðè íàä ëå æèò ê ãðóï ïå ãå íîâ
SCN, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ôîð ìè ðî âà íèè íàò ðè å âûõ êà íà ëîâ
â ñåð äå÷ íîé ìûø öå. Ìó òà öèè ãå íà SCN5A ïðè âî äÿò
ê âîç íèê íî âå íèþ ðàç ëè÷ íûõ çà áî ëå âà íèé ñåð äå÷ íî-ñî -
ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû, â ÷à ñò íî ñòè âû çû âà þò ðàç âè òèå òÿ æå -
ëûõ ôîðì àðèò ìèé, ïðè âî äÿ ê ðàç âè òèþ àðèò ìî ãåí íîé
êàð äè î ìè î ïà òèè. Åñòü ìíî ãî àë ëå ëü íûõ âà ðè àí òîâ ãå íà
SCN5A, êî òî ðûå ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðè ÷è íîé ðàç âè òèÿ ñèí ä ðî ìà
Áðó ãà äà, èäè î ïà òè ÷å ñêîé ôèá ðèë ëÿ öèè æå ëó äî÷ êîâ è ñå -
ìåé íîé ôîð ìû ôèá ðèë ëÿ öèè ïðåä ñåð äèé [30].

Ìó òà öèè, âëèÿ þ ùèå íà íå ñàð êî ìåð íûå ñòðóê òóð íûå áåë êè

ÄÊÌÏ, îáó ñëîâ ëåí íàÿ ìó òà öè ÿ ìè ÿäåð íî ãî ãå íà ëà -
ìè íà (LMNA), ÷à ñ òî ñâÿ çà íà ñ íà ðó øå íè ÿ ìè ñåð äå÷ íî ãî
ðèò ìà, ïðî âî äè ìî ñòè è ðàç ëè÷ íû ìè ñêå ëåò íî-ìû øå÷ -
íû ìè ðàñ ñòðîé ñò âà ìè. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ñëåä íèõ ëåò ïî -
êà çû âà þò, ÷òî íà ðÿ äó ñ âû ïîë íå íè åì ñòðóê òóð íîé ôóí -
ê öèè, ëà ìè íû ïðè íè ìà þò ó÷à ñ òèå â êîí ò ðî ëå ðåï ëè êà -
öèè ÄÍÊ, îð ãà íè çà öèè õðî ìà òè íà, â ðå ãó ëÿ öèè ãåí íîé
ýê ñ ï ðåñ ñèè, ïðî öåñ ñèí ãà è àïîï òî çà [31].

Äëÿ çà áî ëå âà íèé ñåð ä öà, ñâÿ çàí íûõ ñ ìó òà öè ÿ ìè ãå -
íà LMNA, õà ðàê òåð íà âîç ðà ñò çà âè ñè ìàÿ ïå íåò ðàí ò íîñòü
ñ ðàí íèì ðàç âè òè åì ïðåä ñåð ä íûõ àðèò ìèé è ïî ñëå äó þ -
ùè ìè íà ðó øå íè ÿ ìè ïðîâîäèìîñòè, ïðè âî äÿ ùèìè ê âû -
ñî êî ìó ðè ñ êó âíå çàï íîé ñìåð òè, ïðè ýòîì äè ëà òà öèÿ ëå -
âî ãî æå ëó äî÷ êà è ñè ñ òî ëè ÷å ñêàÿ äèñ ôóí ê öèÿ âû ðà æå íû
íå çíà ÷è òå ëü íî. Äî ìè íàí ò íûå ìó òà öèè ãå íà LMNA âîç -
íè êà þò ïðè ìåð íî â 6% ñëó ÷à åâ ÄÊÌÏ [32]. Áî ëü øèí ñò -
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âî ìó òà öèé ãå íà LMNA ôîð ìè ðó þò ãàï ëî íå äî ñòà òî÷ -
íîñòü, è ýê ñ ïå ðè ìåí òû ñ òðàíñ ãåí íû ìè æè âîò íû ìè äå -
ìîí ñò ðè ðó þò íå ïîë íî öåí íûé îò âåò íà ìå õà íè ÷å ñêîå
íà ïðÿ æå íèå, êî òî ðîå ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü ïðåæ äå âðå -
ìåí íîé ñìåð òè êàð äè î ìè î öè òîâ [33].

Òî÷ íûå êðè òå ðèè äèà ãíî ñ òè êè çà áî ëå âà íèé, ñâÿ çàí -
íûõ ñ ìó òà öè ÿ ìè ãå íà ëà ìè íà, ïî êà åùå íå ðàç ðà áî òà -
íû, îä íà êî èñ ñëå äî âà òå ëÿ ìè ïðåä ëî æå íû íå êî òî ðûå
êëè íè ÷å ñêèå ïðå äèê òî ðû LMNA-ñâÿ çàí íîé ÄÊÌÏ.
Â êà ÷å ñò âå îñíîâ íûõ êëè íè ÷å ñêèõ ïðè çíà êîâ, êî òî ðûå
ìî ãóò âû ÿâ ëÿ òü ñÿ âíå çà âè ñè ìî ñòè îò íà ëè ÷èÿ ñå ìåé íî -
ãî àíà ìíå çà, ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ ïî ðà æå íèå ñêå ëåò íûõ
ìûøö (îò íå çíà ÷è òå ëü íîé ìû øå÷ íîé ñëà áî ñòè äî âû ðà -
æåí íîé ìè î ïà òèè), ñó ïðà âåí ò ðè êó ëÿð íàÿ/æå ëó äî÷ êî -
âàÿ òà õè à ðèò ìèÿ, äå ôåê òû ïðî âî äè ìî ñòè (àò ðèî-âåí ò -
ðè êó ëÿð íûå áëî êà äû ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íè âû ðà æåí íî ñòè, 
äèñ ôóí ê öèè ñè íó ñî âî ãî óç ëà), óìå ðåí íàÿ äè ëà òà öèÿ ëå -
âî ãî æå ëó äî÷ êà [31, 32].

Ãå íî-ôå íî òè ïè ÷å ñêèå êîð ðå ëÿ öèè ïðè ÄÊÌÏ

Ãå íå òè ÷å ñêàÿ ãå òå ðî ãåí íîñòü ÄÊÌÏ è âà ðè à áå ëü íàÿ
ïå íåò ðàí ò íîñòü ìó òà öèé ïðå ïÿò ñò âó åò ïðÿ ìî ìó ïðè ìå -
íå íèþ èí ôîð ìà öèè î ãå íî òè ïàõ ïðè ëå ÷å íèè ïà öè åí -
òîâ. Èñê ëþ ÷å íè åì ÿâ ëÿ þò ñÿ ìó òà öèè ãå íà LMNA, êî òî -
ðûå ìî ãóò áûòü âû ñî êî ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêè ìè ïðè ïðî ãíî -
çè ðî âà íèè ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ íàðóøåíèé ñåð äå÷ íîé
ïðî âî äè ìî ñòè è ðèñêà ÂÑÑ. Íà ÷à ëü íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ ìó -
òà öèé ãå íà LMNA ÷à ñ òî åä âà ðàç ëè ÷è ìû (íà ïðè ìåð, àò -
ðè î âåí ò ðè êó ëÿð íàÿ áëî êà äà ïåð âîé ñòå ïå íè), ïî ý òî ìó
òðóä íîé çà äà ÷åé ÿâ ëÿ åò ñÿ êëè íè ÷å ñêàÿ äèà ãíî ñ òè êà ïà -
öè åí òîâ ñ ÄÊÌÏ, èìå þ ùèõ âû ñî êèé ðèñê âíå çàï íîé
ñìåð òè. Ýòî ïî áó äè ëî ê ñî çäà íèþ ðå êî ìåí äà öèé, îãðà -
íè ÷è âà þ ùèõ ó÷à ñ òèå â ñïîð òèâ íûõ ñî ðåâ íî âà íè ÿõ íî -
ñè òå ëåé ìó òà öèé ëþ áî ãî âîç ðà ñ òà [34]. Ó ïà öè åí òîâ,
èìå þ ùèõ êàð äè îñòè ìó ëÿ òîð, óñòà íîâ ëåí íûé èç-çà
LMNA-àñ ñî öè è ðî âàí íûõ çà áî ëå âà íèé ïðî âî äÿ ùåé ñè ñ -
òå ìû, äîë æíà áûòü ðàñ ñìîò ðå íà âîç ìîæ íîñòü ïðî ôè -
ëàê òè ÷å ñêîé óñòà íîâ êè èì ï ëàí òè ðó å ìî ãî êàð äè î âåð òå -
ðà-äå ôèá ðèë ëÿ òî ðà (ÈÊÄ) äëÿ ëå ÷å íèÿ çëî êà ÷å ñò âåí -
íûõ æå ëó äî÷ êî âûõ àðèò ìèé íå çà âè ñè ìî îò ôðàê öèè âû -
áðî ñà [35].

Ãè ïåð ò ðî ôè ÷å ñêàÿ ÊÌÏ

Íà ñëåä ñò âåí íàÿ ÃÊÌÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ ìî íî ãåí íûì çà áî -
ëå âà íè åì, îáó ñëîâ ëåí íûì ìó òà öè ÿ ìè â ãå íàõ, êî äè ðó þ -
ùèõ áåë êî âûå êîì ïî íåí òû ñåð äå÷ íî ãî ñàð êî ìå ðà.
ÃÊÌÏ íà ñëå äó åò ñÿ êàê äî ìè íàí ò íûé ïðè çíàê, ðîä ñò -
âåí íè êè ïåð âîé ñòå ïå íè ðîä ñò âà áî ëü íî ãî èìå þò 50%
ðèñê ðàç âè òèÿ çà áî ëå âà íèÿ. Òåì íå ìå íåå, èç-çà íå ïîë -
íîé è íèç êîé ïå íåò ðàí ò íî ñòè â ðàí íåì âîç ðà ñ òå, ïî ñòà -
íîâ êà äèà ãíî çà ÷à ñ òî çà äåð æè âà åò ñÿ äî ïî äðî ñò êî âî ãî
èëè çðå ëî ãî âîç ðà ñ òà. Èäåí òè÷ íûå ìó òà öèè ÃÊÌÏ ìî -
ãóò ïðè âî äèòü ê ðàç ëè÷ íîé ìîð ôî ëî ãèè ãè ïåð ò ðî ôèè
ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà è ðàç íîé ñòå ïå íè ôèá ðî çà ìè î êàð äà.

Ãå íå òè ÷å ñêèå ìî äè ôè êà òî ðû, ýïè ãå íå òè ÷å ñêèå ðàç ëè -
÷èÿ, à òàê æå ôàê òî ðû îêðó æà þ ùåé ñðå äû òàê æå ìî ãóò
îêà çû âàòü âëè ÿ íèå íà ïðî ÿâ ëå íèå ôå íî òè ïè ÷å ñêèõ ïðè -
çíà êîâ [10, 11, 22].

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çû âà þò, ÷òî ïî ïó ëÿ öè îí íàÿ ðàñ -
ïðî ñòðà íåí íîñòü «íå îáú ÿñ íè ìîé» ãè ïåð ò ðî ôèè ëå âî ãî
æå ëó äî÷ êà ñî ñòàâ ëÿ åò 1:500 ÷å ëî âåê [22], ÷òî íà ìíî ãî
âû øå ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè ïà òî ãåí íûõ ìó òà öèé. Â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ, àíà ëèç ãå íîâ ñàð êî ìå ðîâ ìå òî äîì NGS
âû ÿ âèë çíà ÷è òå ëü íîå ÷èñ ëî ðåä êèõ âà ðè àí òîâ â ïî ïó ëÿ -
öè îí íîé êî ãîð òå, â òîì ÷èñ ëå ñðå äè ëèö ñ íå çíà ÷è òå ëü -
íû ìè êëè íè ÷å ñêè ìè ïðè çíà êà ìè ÊÌÏ. Ýòè äàí íûå
óêà çû âà þò íà òî, ÷òî ðàç ëè÷ íûå âà ðè àí òû ãå íîâ áåë êîâ
ñàð êî ìå ðîâ ìî ãóò äà æå íå âû çû âàòü ÿâ íûõ ïðè çíà êîâ
ÃÊÌÏ [36].

Ãå íû, âî âëå ÷åí íûå â ôîð ìè ðî âà íèå ÃÊÌÏ

Äî ëÿ èñ òèí íûõ íà ñëåä ñò âåí íûõ ôîðì ÃÊÌÏ íå èç -
âå ñò íà, ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî áî ëåå ïî ëî âè íû ñëó ÷à åâ çà -
áî ëå âà íèÿ ãå íå òè ÷å ñêè äå òåð ìè íè ðî âà íû. Â áî ëü øèí -
ñò âå ñëó ÷à åâ ÃÊÌÏ íî ñèò ñå ìåé íûé õà ðàê òåð è íà ñëå -
äó åò ñÿ ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ïî àóòî ñîì íî-äî ìè íàí ò íî ìó
òè ïó [11]. Êàê ïðà âè ëî, ïðè ÷è íîé çà áî ëå âà íèÿ ó âñåõ
÷ëå íîâ ñå ìüè ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íà è òà æå ìó òà öèÿ, à âå ðî ÿò -
íîñòü åå ïå ðå äà ÷è ïî òîì êàì ñî ñòàâ ëÿ åò 50%, áåç ïðå è -
ìó ùå ñò âåí íî ãî ïî ðà æå íèÿ ïðåä ñòà âè òå ëåé îä íî ãî ïî ëà. 
Â ÷à ñ òè ñïî ðà äè ÷å ñêèõ ñëó ÷à åâ, êîã äà â ñå ìüå íåò áî ëü -
íûõ ðîä ñò âåí íè êîâ, ÃÊÌÏ ðàç âè âà þò ñÿ â ðå çó ëü òà òå
ìó òà öèé de no vo. Â ýòèõ ñëó ÷à ÿõ ìó òà öèÿ, îä íàæ äû âîç -
íèê íóâ, ïå ðå äà åò ñÿ ïî òîì êàì ïî çà êî íàì ìåí äå ëåâ ñêî -
ãî íà ñëå äî âà íèÿ, è çà áî ëå âà íèå ïðè îá ðå òà åò ñå ìåé íûé
õà ðàê òåð. Òà êèì îá ðà çîì, ñå ìåé íûå è ñïî ðà äè ÷å ñêèå
ñëó ÷àè ÃÊÌÏ çà ÷à ñ òóþ õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ îá ùè ìè ãå íå -
òè ÷å ñêè ìè çà êî íî ìåð íî ñòÿ ìè, ïî ý òî ìó ïà öè åí òû ñî
ñïî ðà äè ÷å ñêè ìè ôîð ìà ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè òàê æå íóæ äà -
þò ñÿ â ìå äè êî-ãå íå òè ÷å ñêîì êîí ñó ëü òè ðî âà íèè è ïðî -
âå äå íèè ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êè.

ÃÊÌÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ ãå íå òè ÷å ñêè ãå òå ðî ãåí íûì çà áî ëå -
âà íè åì. Ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çû âà þò,
÷òî îñíîâ íû ìè ïðè ÷è íà ìè ðàç âè òèÿ ÃÊÌÏ ÿâ ëÿ þò ñÿ

ïà òî ãåí íûå ìó òà öèè â 8 ãå íàõ: òÿ æå ëàÿ öåïü b-ìè î çèíà

(MYH7), a-òðî ïî ìè î çèí (TPM1), ñåð äå÷ íûé òðî ïî íèí
Ò (TNNT2), ñåð äå÷ íûé ìè î çèí-ñâÿ çû âà þ ùèé áå ëîê-C
(MYBPC3) ðå ãó ëÿ òîð íàÿ ëåã êàÿ öåïü ìè î çè íà (MYL2),
îñíîâ íàÿ ëåã êàÿ öåïü ìè î çè íà (MYL3), ñåð äå÷ íûé òðî -

ïî íèí I (TNNI3), è ñåð äå÷ íûé a-àê òèí (ACTC1). Íà ìó -
òà öèè ãå íîâ MYBPC3 è MYH7 ïðè õî äèò ñÿ äî 50% âñåõ
êëè íè ÷å ñêè ïîä òâåð æ äåí íûõ ñëó ÷à åâ ÃÊÌÏ, â òî âðå ìÿ 
êàê ìó òà öèè â äðó ãèõ ãåíàõ ÃÊÌÏ ñî ñòàâ ëÿ þò <10%
âñåõ ñëó ÷à åâ. Ïà òî ãåí íûå ìó òà öèè â ýòèõ âî ñü ìè ãå íàõ
âû ÿâ ëå íû ó 30—60% ïðî áàí äîâ ñ ÃÊÌÏ. Ïðè ýòîì ñà -
ìîå áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ìó òà öèé íà áëþ äà åò ñÿ ñðå äè
ïðî áàí äîâ ñ ðàí íèì íà ÷à ëîì çà áî ëå âà íèÿ, áî ëü øåé âû -
ðà æåí íî ñòüþ ãè ïåð ò ðî ôèè ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà, àñèì ìåò -
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ðè÷ íîé ãè ïåð ò ðî ôèåé ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè è
ñå ìåé íîé èñ òî ðèåé ÃÊÌÏ [10, 11, 37].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îá íà ðó æå íû ìó òà öèè â äðó ãèõ ãå -
íàõ, êî òî ðûå òàê æå áû ëè àñ ñî öè è ðî âà íû ñ ÃÊÌÏ. Ïîë -
íî ãå íîì íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî çâî ëè ëè âû ÿ âèòü ìó òà öèè

â ãå íàõ ìè î çå íèíà 2 (MYOZ2) [38] è a-àê òè íèíà 2
(ACTN2) [39] — ìî ëå êóë, êî òî ðûå âçàè ìî äåé ñò âó þò
ñ ñàð êî ìå ðîì, íî íå ïî ñðåä ñò âåí íî íå ó÷à ñò âó þò â ãå íå -
ðà öèè ñè ëû. Õî òÿ ìó òà öèè â ýòèõ ãå íàõ, âå ðî ÿò íî, ÿâ ëÿ -
þò ñÿ ïà òî ãåí íû ìè, íå îá õî äè ìî ïîä òâåð æ äå íèå èõ ïà òî -
ãåí íî ñòè â äðó ãèõ ñå ìåé íûõ ñëó ÷à ÿõ èëè íà æè âîò íûõ
ìî äå ëÿõ.

Ïóòåì àíà ëè çà ãå íîâ-êàí äè äà òîâ â îò äå ëü íûõ êî ãîð -
òàõ ïà öè åí òîâ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ìó òà öèè â ãå íå
CSRP3, êî äè ðó þùåì ñåð äå÷ íûé LIM-ñî äåð æà ùèé áå -
ëîê, áû ëè ñâÿ çà íû êàê ñ ÃÊÌÏ, òàê è ÄÊÌÏ [40]. Ìó -
òà öèè â ãå íå TTN ðåä êî îá íà ðó æè âà þò ñÿ ó ïà öè åí òîâ
ñ ÃÊÌÏ, è ïà òî ãåí íîñòü ýòèõ ìó òà öèé áû ëà ïî ñòàâ ëå íà
ïîä ñî ìíå íèå íå ñêî ëü êè ìè íå çà âè ñè ìû ìè èñ ñëå äî âà -
íè ÿ ìè [23].

Ôóí ê öè î íà ëü íîå çíà ÷å íèå ìó òà öèé ïðè ÃÊÌÏ

Åñ ëè ãå íå òè ÷å ñêàÿ ïðè ðî äà çíà ÷è òå ëü íîé ÷à ñ òè
ÃÊÌÏ õî ðî øî óñòà íîâ ëå íà, òî áèî õè ìè ÷å ñêèå è áèî -
ôè çè ÷å ñêèå ìå õà íèç ìû, ïî ñðåä ñò âîì êî òî ðûõ ìó òà öèè
ãå íîâ ñàð êî ìå ðà âû çû âà þò çà áî ëå âà íèå, îñòà þò ñÿ íå äî
êîí öà ïî íÿò íû ìè. Äëÿ ïðî âå äå íèÿ äå òà ëü íî ãî áèî õè -
ìè ÷å ñêî ãî è ìî ëå êó ëÿð íî ãî àíà ëè çà ïðåä ïðè íè ìà þò ñÿ
ïî ïûò êè èçó ÷èòü ìó òà öèè ÃÊÌÏ ìå òîäàìè ãåí íîé èí -
æå íå ðèè íà òðàíñ ãåí íûõ æè âîò íûõ. Èí òåð ï ðå òà öèÿ ðå -
çó ëü òà òîâ ýòèõ èñ ñëå äî âà íèé îñëîæ íÿ åò ñÿ èç-çà ìî ëå êó -
ëÿð íûõ è ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ðàç ëè ÷èé ñåð äå÷ íîé ìûø öû 
÷å ëî âå êà è æè âîò íûõ. Íà ïðè ìåð, ðàç ëè ÷èÿ êà ñà þò ñÿ ýê -
ñ ï ðåñ ñèè èçî ôîðì òÿ æå ëûõ öå ïåé ìè î çè íà (ó ÷å ëî âå êà

— b-ìè î çèí; ó ìû øè — a-ìè î çèí), ãî ìå îñòàçà êà ëü öèÿ
èëè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ îñî áåí íîñòåé ñåð ä öà (10-êðàò íîå
ðàç ëè ÷èå â ÷à ñ òî òå ñåð äå÷ íûõ ñî êðà ùå íèé ÷å ëî âå êà è
ìû øè). Òåì íå ìå íåå, íå ñìîò ðÿ íà ñëîæ íî ñòè, æè âîò -
íûå ìî äå ëè ÃÊÌÏ ïî çâî ëÿ þò ðàñ êðûòü ñâå äå íèÿ î âëè -
ÿ íèè ìó òàí ò íûõ áåë êîâ íà ôóí ê öèþ ñàð êî ìå ðîâ.

Ãî ëîâ êà òÿ æå ëîé öå ïè ìè î çè íà MYH7 ïðåä ñòàâ ëÿ åò
ñî áîé äî ìåí, êî òî ðûé ãå íå ðè ðó åò ñè ëó, ãèä ðî ëè çó åò
àäå íî çèí ò ðè ôîñ ôàò (ÀÒÔ) è âçàè ìî äåé ñò âó åò ñ ðå ãó ëÿ -
òîð íîé è îñíîâ íîé ëåã êîé öå ïüþ, òðî ïî íè íîì Ò è àê òè -
íîì. Ìó òà öèè â ýòîé îá ëà ñ òè ìè î çè íà ïðè âî äÿò ê èç ìå -
íå íè ÿì áèî ôè çè ÷å ñêèõ ñâîéñòâ, êî òî ðûå óñè ëè âà þò ñî -
êðà ùå íèå, íî óõóä øà þò ðå ëàê ñà öèþ. Ýòè äàí íûå áû ëè
ïîä òâåð æ äå íû â èñ ñëå äî âà íè ÿõ ìó òà öèé ÃÊÌÏ â áåë êàõ 
ñàð êî ìå ðîâ â ìè î ôèá ðèë ëÿð íûõ òêà íÿõ ó ìû øåé [41].
Ïî äîá íûå èñ ñëå äî âà íèÿ èã ðà þò âàæ íóþ ðîëü ïî ñêî ëü êó 
ïî çâî ëÿ þò âû õî äèòü íà ìå òî äû ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêîé
êîð ðåê öèè ðàç ëè÷ íûõ íà ðó øå íèé ñàð êî ìå ðîâ. Òàê, áû -
ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî ìî ëå êó ëà MYK-461, èí ãè áè ðó þ ùàÿ
ìè î çè íî âóþ àäå íî çèí ò ðè ôîñ ôà òà çó (ÀÒÔ-àçà) ïî çâî ëÿ -
åò ñíè æàòü ñè ëó ñî êðà ùå íèÿ ñàð êî ìå ðà, è òà êèì îá ðà -

çîì, îñëàá ëÿòü ðàç âè òèå ÃÊÌÏ ó ìû øåé, íå ñó ùèõ ïà òî -
ãåí íûå ìó òà öèè ìè î çè íà [42].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ìà ëî èç âå ñò íî î âëè ÿ íèè ìó òà -
öèé ãå íà MYBPC3 íà ðàç âè òèå ÃÊÌÏ. Áå ëîê MYBPC3
(ìè î çèí ñâÿ çû âà þ ùèé áå ëîê-C) íå ïðè íè ìà åò íå ïî -
ñðåä ñò âåí íî ãî ó÷à ñ òèÿ â ãå íå ðà öèè ñè ëû, íî ðå ãó ëè ðó åò
ñî êðà òè òå ëü íóþ ôóí ê öèþ çà ñ÷åò âçàè ìî äåé ñò âèÿ ñ ìè -
î çè íîì è òè òè íîì. Ìó òà öèè ãå íà MYBPC3 ïðè âî äÿò
ê ñèí òå çó óêî ðî ÷åí íûõ áåë êîâ, è, òà êèì îá ðà çîì, ïðè
âêëþ ÷å íèè â ñàð êî ìåð ìî ãóò âû çû âàòü ðàç âè òèå çà áî ëå -
âà íèÿ âñëåä ñò âèå ãàï ëî íå äî ñòà òî÷ íî ñòè [43].

Â äî ïîë íå íèå ê áèî ôè çè ÷å ñêèì îñî áåí íî ñòÿì ôóí ê -
öè î íè ðî âà íèÿ ñàð êî ìå ðîâ, ìó òà öèè ÃÊÌÏ ïî âû øà þò
ýíåð ãå òè ÷å ñêóþ «ñòî è ìîñòü» ñî êðà ùå íèÿ. Ñåð äå÷ íûå
òêà íè ÷å ëî âå êà è ìî äå ëü íûõ îð ãà íèç ìîâ ïî êà çû âà þò
ïî íè æå íèå óðîâ íÿ ôîñ ôî ðè ëè ðî âàí íî ãî êðå à òè íè íà ïî 
îò íî øå íèþ ê àäå íî çèí ò ðè ôîñ ôà òó, èç ìå íåí íóþ ÀÒ -
Ôàç íóþ àê òèâ íîñòü è îá ùåå ïî âû øå íèå ýíåð ãå òè êè
ìû øå÷ íî ãî ñî êðà ùå íèÿ. Ýòè äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î
òîì, ÷òî íà ðó øå íèÿ ìè î êàð äè à ëü íîé ýíåð ãå òè êè ÿâ ëÿ -
þò ñÿ îá ùåé ìî ëå êó ëÿð íîé îñî áåí íî ñòüþ ÃÊÌÏ, êî òî -
ðûå ìî ãóò ïðè âî äèòü ê âîç íèê íî âå íèþ ñõî æèõ ôå íî òè -
ïîâ, â ðå çó ëü òà òå äåé ñò âèÿ ðàç ëè÷ íûõ ìó òà öèé [44].

Ãå íî-ôå íî òè ïè ÷å ñêèå êîð ðå ëÿ öèè ïðè ÃÊÌÏ

Áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ïà òî ãåí íûõ ìó òà öèé â ðàç ëè÷ -
íûõ ãå íàõ áåë êîâ ñàð êî ìå ðîâ, â ñî ÷å òà íèè ñ ìî äè ôè öè -
ðó þ ùè ìè ãå íå òè ÷å ñêè ìè, ýïè ãå íå òè ÷å ñêè ìè è ýêî ëî ãè -
÷å ñêè ìè ôàê òî ðà ìè ÿâ ëÿ þò ñÿ ãëàâ íîé ïðè ÷è íîé, ïî ÷å -
ìó ãå íî òèï íå ìî æåò ïðåä ñêà çàòü ôå íî òè ïè ÷å ñêèå ïðî -
ÿâ ëå íèÿ ïðè ÃÊÌÏ. Íå ñìîò ðÿ íà ýòî, àíà ëèç êëè íè ÷å -
ñêèõ äàí íûõ ñå ìåé íûõ ñëó ÷à åâ ñ îïðå äå ëåí íû ìè ìó òà -
öè ÿ ìè ïðå äî ñòà âèë íå êî òî ðîå ïî íè ìà íèå òî ãî, êàê ãå -
íî òèï ìî æåò ïî âëè ÿòü íà ôå íî òè ïè ÷å ñêèå ïðè çíà êè
ÃÊÌÏ.

Íå áëà ãî ïðè ÿò íûé èñ õîä áûë âû ÿâ ëåí ïðè íå ñêî ëü -
êèõ ìó òà öè ÿõ ãå íà MYH7, êàæ äàÿ èç êî òî ðûõ ïðè âî äèò
ê ñó ùå ñò âåí íî ìó ðå ìî äå ëè ðî âà íèþ ñåð ä öà. Áû ëî ïî êà -
çà íî, ÷òî Arg403Gln àñ ñî öè è ðî âà íà ñ ïî âû øåí íûì ðè ñ -
êîì ÂÑÑ, Arg719Trp è Arg453Cys àñ ñî öè è ðî âà íû ñ ïî -
âû øåí íûì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ òåð ìè íà ëü íîé ñòà äèè ñåð -
äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè, â òî âðåìÿ êàê äðó ãèå ìó òà öèè
MYH7 ïðè âî äÿò ê áî ëåå óìå ðåí íûì ôå íî òè ïàì è èìå þò 
õî ðî øèé ïðî ãíîç [45]. ÃÊÌÏ, âû çâàí íàÿ ìó òà öèÿìè ãå -
íà MYBPC3, îáû÷ íî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â áî ëåå ïîçä íåì âîç ðà -
ñ òå, ïðè âî äèò ê ìå íü øåé çà áî ëå âà å ìî ñòè è èìå åò áî ëåå
íèçêóþ ïå íåò ðàí ò íîñòü. Ýòè äàí íûå ïîä òâåð æ äà åò òîò
ôàêò, ÷òî, ìó òà öèè ÃÊÌÏ, äëÿ êî òî ðûõ èç âå ñòåí ýô -
ôåêò îñíî âà òå ëÿ, ïðî èñ õî äÿò ïî÷ òè èñê ëþ ÷è òå ëü íî â ãå -
íå MYBPC3 [46]. Â ýòîì àñ ïåê òå äâå òà êèå ìó òà öèè îñî -
áåí íî ïî êà çà òå ëü íû. Â ïî ïó ëÿ öèè èç Þãî-Âîñ òî÷ íîé
Àçèè îêî ëî 4% íà ñå ëå íèÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ íî ñè òå ëÿ ìè ìó òà -
öèè ãå íà MYBPC3, êî òî ðàÿ, ïî ðàç ëè÷ íûì îöåí êàì,
âîç íèê ëà îêî ëî 30 000 ëåò íà çàä [47]. Ýòà ìó òà öèÿ ñâÿ çà -
íà ñ 7-êðàò íûì óâå ëè ÷å íè åì ðè ñ êà ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà -
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òî÷ íî ñòè. Äðó ãàÿ ìó òà öèÿ ãå íà MYBPC3 ñ ýô ôåê òîì
îñíî âà òå ëÿ, äà òè ðó å ìàÿ XV âå êîì, è ñå ãîä íÿ îò âåò ñò -
âåííàÿ ïî÷ òè çà 60% âñåõ ñëó ÷à åâ ÃÊÌÏ â Èñ ëàí äèè,
ñâÿ çà íà ñ íå áëà ãî ïðè ÿò íû ìè èñ õî äà ìè â áî ëåå ïîçä íåì
âîç ðà ñ òå [48]. Ñî õðà íå íèå òà êèõ âà ðè àí òîâ ÷å ðåç ñîò íè
ëåò è ïî êî ëå íèé ìîã ëî ïðî èñ õî äèòü èç-çà èõ íåé òðà ëü -
íî ãî ýô ôåê òà, áåç ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ íà çäî ðî âüå
â òå ÷å íèå äå òî ðîä íî ãî âîç ðà ñ òà. È òî ëü êî â ïî ñëåä íåå
âðåìÿ, ñ óâå ëè ÷å íè åì ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè, ïðî -
ÿâ ëå íèå ÊÌÏ ó íî ñè òå ëåé ìó òà öèé ñòà ëî áî ëåå î÷å âèä -
íûì [10].

Äðó ãèå ôîð ìû íà ñëåä ñò âåí íûõ êàð äè î ìè î ïà òèé

Ïåð âè÷ íàÿ ÐÊÌÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ ðåä êèì çà áî ëå âà íè åì
ñåð äå÷ íîé ìûø öû, êî òî ðàÿ äèà ãíî ñ òè ðó åò ñÿ ñêî ðåå íà
îñíî âå ôóí ê öè î íà ëü íûõ, à íå àíà òî ìè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî -
âà íèé [7]. Áû ëè îïè ñà íû êàê ãå íå òè ÷å ñêèå, òàê è ñïî ðà -
äè ÷å ñêèå ñëó ÷àè ïåð âè÷ íîé (èäè î ïà òè ÷å ñêîé) ÐÊÌÏ.
Íà ñëåä ñò âåí íûå ÐÊÌÏ îáû÷ íî èìå þò àóòî ñîì íî-äî -
ìè íàí ò íîå íà ñëå äî âà íèå, íî òàê æå ñó ùå ñò âó åò àóòî ñîì -
íî-ðå öåñ ñèâ íîå, X-ñâÿ çàí íîå è ìè òî õîí ä ðè à ëü íîå. Íà -
ëè ÷èå ïî ëî æè òå ëü íîé èñ òî ðèè ñå ìåé íîé ÐÊÌÏ îïðå -
äå ëÿ åò ñÿ ïðè ìåð íî â 30% ñëó ÷à åâ çà áî ëå âà íèÿ [17].

Èñ ñëå äî âà íèÿ ðàç ëè÷ íûõ àâ òî ðîâ ïî êà çû âà þò, ÷òî
áî ëü øèí ñò âî èäåí òè ôè öè ðî âàí íûõ ãå íîâ, âî âëå ÷åí íûõ 
â ðàç âè òèå ÐÊÌÏ, êî äè ðó þò ñàð êî ìåð íûå èëè Z-äè ñ -
êî âûå áåë êè: TNNI3, TNNT2, MYH7, ACTC1, TPM1,
MYL3 è MYL2. Áû ëè òàê æå âû ÿâ ëå íû ãå íû, êî äè ðó þ -
ùèå áå ëîê Z-äè ñ êà, âêëþ ÷àÿ MYPN (ìè î ïàë ëà äèí),
TTN è BAG3 (BCL2-àñ ñî öè è ðî âàí íûé àòà íî ãåí) [49].
Îò ìå ÷å íû ôàê òû ðàç âè òèÿ ôå íî òè ïà ÃÊÌÏ, ÄÊÌÏ è
ÐÊÌÏ ïðè îä íèõ è òåõ æå ìó òà öè ÿõ â ãå íàõ, êî äè ðó þ -
ùèõ áåë êè ñàð êî ìå ðà è Z-äè ñ êà. Â èñ ñëå äî âà íèè Ku bo
ñ ñî àâò. áû ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî ñðå äè 1226 ïà öè åí òîâ
ñ ñå ìåé íîé ÃÊÌÏ (688 ñå ìåé), 1,5% èìå ëè ôå íî òèï
ÐÊÌÏ [50]. Ïðè ýòîì ïî ëî âè íà ïðî áàí äîâ ñ ÐÊÌÏ
èìå ëè ïà òî ãåí íóþ ìó òà öèþ â îä íîì èç äâóõ ãå íîâ —
MYH7 èëè TNNI3; âñå ïà öè åí òû ñ âû ÿâ ëåí íû ìè ìó òà -
öè ÿ ìè ëè áî èìå ëè íà ðó øå íèÿ ïðî ñòðàí ñò âåí íîé îð ãà -
íè çà öèè ìè î êàð äà íà áèî ïñèè, èëè ó íèõ áû ëè ðîä ñò -
âåí íè êè ñ óñòà íîâ ëåí íûì äèà ãíî çîì ÃÊÌÏ. Ñëå äó åò
îò ìå òèòü, ÷òî ðå ñò ðèê òèâ íûé ôå íî òèï áûë àñ ñî öè è ðî -
âàí ñ áî ëåå òÿ æå ëîé ñèì ï òî ìà òè êîé, à òàê æå õà ðàê òå ðè -
çî âàë ñÿ óâå ëè ÷å íè åì êî ëè ÷å ñò âà îñëîæ íå íèé. Òà êèì
îá ðà çîì, ìó òà öèè äàí íûõ ãå íîâ ìî ãóò ïðè âå ñ òè ê ïî ÿâ -
ëå íèþ ôå íî òè ïîâ, ñâîé ñò âåí íûõ ðàç ëè÷ íûì ôîð ìàì
ÊÌÏ — ÃÊÌÏ, ÄÊÌÏ è ÐÊÌÏ, ÷òî ìî æåò ñó ùå ñò âåí -
íî óñëîæ íèòü êëàñ ñè ôè êà öèþ çà áî ëå âà íèÿ [50].

Ìó òà öèè ãå íîâ TNNI3 è MYPN, íàè áî ëåå ÷à ñ òî àñ ñî -
öè è ðî âàí íûå ñ ôå íî òè ïîì ÐÊÌÏ, áû ëè èçó ÷å íû íà
æè âîò íûõ ìî äå ëü íûõ îáú åê òàõ. Ìó òàí ò íûå æè âîò íûå,
íå ñó ùèå ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè ãå íà TNNI3, êî òî ðûé áûë àñ -
ñî öè è ðî âàí ñ ÐÊÌÏ è ÃÊÌÏ ÷å ëî âå êà, äå ìîí ñò ðè ðî -
âà ëè ðàí íþþ äèà ñòî ëè ÷å ñêóþ äèñ ôóí ê öèþ, íå áî ëü øîé
ðàç ìåð, à òàê æå ñíè æåí íóþ ñè ñ òî ëè ÷å ñêóþ ôóí ê öèþ

ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ íå òè ïè÷ íûì ïðî ÿâ ëå íè -
åì ÃÊÌÏ [51]. Ìó òà öèè ãå íà MYPN ïðè âî äè ëè ê ñëà -
áûì ïðî ÿâ ëå íè ÿì ôèá ðî çà ñåð äå÷ íîé ìûø öû, óìå íü -
øå íèþ ðàç ìå ðà êà ìå ðû ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà è ê ìè íè ìà -
ëü íîé äèà ñòî ëè ÷å ñêîé äèñ ôóí ê öèè [17]. Â ñî âî êóï íî -
ñòè ýòè äàí íûå ïðî ëè âà þò ñâåò íà èç ìåí ÷è âîñòü ôè çèî -
ëî ãè ÷å ñêî ãî è àíà òî ìè ÷å ñêî ãî îò âå òà ïðè íà ëè ÷èè ìó -
òà öèé ñàð êî ìå ðîâ, à òàê æå ïðåä ñêà çû âà þò âî âëå ÷å íèå
äðó ãèõ ôàê òî ðîâ, ïî ìè ìî ñïå öè ôè ÷å ñêèõ ìó òà öèé, êî -
òî ðûå ìî ãóò âëè ÿòü íà êëè íè ÷å ñêóþ ìà íè ôå ñòà öèþ. Ðå -
çó ëü òà òû ýòèõ èñ ñëå äî âà íèé ïî çâî ëÿ þò ïðåä ïî ëî æèòü,
÷òî ÐÊÌÏ, ïî-âè äè ìî ìó, íå ÿâ ëÿ åò ñÿ îò äå ëü íîé ôîð -
ìîé ãå íå òè ÷å ñêîé ÊÌÏ, à ñêî ðåå, ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé
÷àñòü ôå íî òè ïè ÷å ñêî ãî ñïåê ò ðà ÃÊÌÏ.

Ìó òà öèè â ãå íàõ, êî òî ðûå êî äè ðó þò áåë êè, ó÷à ñò âó -
þ ùèå â ìå òà áî ëèç ìå êëå òîê ñåð ä öà èëè âû âå äå íèè êëå -
òî÷ íûõ ïðî äóê òîâ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè, òàê æå âû çû âà þò
ãè ïåð ò ðî ôèþ ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà. Õî òÿ íà îñíî âå ðå çó ëü -
òà òîâ âè çó à ëè çà öèè ñåð ä öà èõ ÷à ñ òî íà çû âà þò ôå íî êî -
ïè ÿ ìè ÃÊÌÏ, ðå çó ëü òà òû ãè ñ òî ëî ãèè ïî êà çû âà þò îò -
ñóò ñò âèå íà ðó øå íèÿ ïðî ñòðàí ñò âåí íîé îð ãà íè çà öèè
êàð äè î ìè î öè òîâ è íà ëè ÷èå öè òî ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ âà êó î -
ëåé, ñî äåð æà ùèõ ëè ïè äû (ìó òà öèè ãå íà GLA), ëè çî ñî -
ìà ëü íûõ îñòàò êîâ (ìó òà öèè ãå íà LAMP2) è ãëè êî ãå íà
(ìó òà öèè ãå íîâ PRKAG2 è GAA). Ýòè ÊÌÏ èìå þò ðàç -
ëè÷ íûå òè ïû íà ñëå äî âà íèÿ, â òîì ÷èñ ëå àóòî ñîì íî-äî -
ìè íàí ò íûé (ìó òà öèè ãå íà PRKAG2), Õ-ñöåï ëåí íûé
(ìó òà öèè ãå íîâ GLA è LAMP2) è àóòî ñîì íî-ðå öåñ ñèâ -
íûé (ìó òà öèè ãå íà GAA) [10].

Äèà ãíî ñ òè êà íà îñíî âå ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ,
â îò ëè ÷èå îò âè çó à ëè çà öèè ñåð ä öà, ïî çâî ëÿ åò ëåã êî îò -
ëè ÷èòü ýòè çà áî ëå âà íèÿ îò ÃÊÌÏ, ÷òî âàæ íî äëÿ ñî îò -
âåò ñò âó þ ùå ãî âå äå íèÿ ïà öè åí òîâ è èõ ñå ìåé. ÊÌÏ, êî -
òî ðàÿ âû çâà íà ìó òà öèåé ãå íà PRKAG2, òðå áó åò ýëåê ò ðî -
ôè çè î ëî ãè ÷å ñêî ãî ìî íè òî ðèí ãà â ñâÿ çè ñ âû ñî êîé ÷à ñ -
òî òîé äå ôåê òîâ ïðî âî äè ìî ñòè. Ìó òà öèÿ ãå íà LAMP2 ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ïðè ÷è íîé ÊÌÏ, êî òî ðàÿ ðàç âè âà åò ñÿ â äåò ñêîì
âîç ðà ñ òå, ñ ïðå îá ëà äà íè åì àðèò ìèé, ÷à ñ òî â êîí òåê ñòå
áî ëåç íè Äà íî íà (íåé ðî êîã íè òèâ íûé äå ôè öèò è ïå ÷å -
íî÷ íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ). Äàí íîå çà áî ëå âà íèå èìå åò î÷åíü
ïëî õîé ïðî ãíîç è òðå áó åò ðàí íå ãî îò áî ðà íà òðàíñ ïëàí -
òà öèþ ñåð ä öà. Ìó òà öèè ãå íà GLA âû çû âà þò áî ëåçíü
Ôàá ðè (ãè ïåð ò ðî ôèÿ ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà è ïî ðà æå íèå ïî -
÷åê, ãëàç, êîæ íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ), êî òî ðàÿ ñî ñòàâ ëÿ åò íå
ìå íåå 1% âñåõ ñëó ÷à åâ íå îáú ÿñ íè ìîé ãè ïåð ò ðî ôèè ëå -
âî ãî æå ëó äî÷ êà è ÷à ñ òî âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ó áî ëü íûõ â âîç ðà ñ -
òå ïîñ ëå 40 ëåò. Ñâîå âðå ìåí íàÿ äèà ãíî ñ òè êà ÊÌÏ ïðè
áîëåçíè Ôàá ðè èìå åò âàæ íîå òå ðà ïåâ òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå, 
ïî ñêî ëü êó ðàí íåå íà ÷à ëî ôåð ìåíòçà ìå ùà þ ùåé òå ðà ïèè
ïî çâî ëÿ åò óìå íü øèòü ðå ìî äå ëè ðî âà íèå ìè î êàð äà è ñî -
õðà íèòü ñåð äå÷ íóþ ôóí ê öèþ [10].

Ìó òà öèè äðó ãèõ ãå íîâ ìî ãóò âû çû âàòü ðàç ëè÷ íûå
ðåä êèå òè ïû ÊÌÏ, ñðå äè êî òî ðûõ íå êîì ïàê ò íàÿ
ÊÌÏ ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà, àðèò ìî ãåí íàÿ ïðà âî æå ëó äî÷ -
êî âàÿ ÊÌÏ, ìè òî õîí ä ðè à ëü íûå ÊÌÏ, à òàê æå ðå ñò ðèê -
òèâ íûå äåñ ìè íî ïà òèè.
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Ãå íå òè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ ÊÌÏ â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå

Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî îñíîâ íûå ãå íû, âî âëå ÷åí íûå
â ïà òî ãå íåç ÊÌÏ, èäåí òè ôè öè ðî âà íû, ïîë íóþ ãå íå òè -
÷å ñêóþ êàð òè íó çà áî ëå âà íèÿ åùå ïðåä ñòî èò âû ÿñ íèòü.
Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ïðî äîë æàþò ñÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ïî
èäåí òè ôè êà öèè íî âûõ ãå íîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ðàç âè -
òè åì ÊÌÏ, íî âî ïðîñ îá èõ èñ òèí íîé ðî ëè îñòà åò ñÿ îò -
êðû òûì, èç-çà îò ñóò ñò âèÿ äî êà çà òåëüñòâ èõ ôóí ê öè î -
íàëü íî ãî çíà÷åíèÿ.

Ãå íå òè ÷å ñêèå âà ðè àí òû, êî òî ðûå âû çû âà þò ñå ðü åç -
íûå ñòðóê òóð íûå èç ìå íå íèÿ â êî äè ðó å ìîì áåë êå, êàê
ïðà âè ëî, ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ â êà ÷å ñò âå áî ëåå ïà òî ãåí íûõ, 
÷åì ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè, èç ìå íÿ þ ùèå îä íó àìè íî êèñ ëî òó, 
îä íà êî ýòî ïðåä ïî ëî æå íèå íå âñå ãäà ÿâ ëÿ åò ñÿ âåð íûì.
Ðàç âè òèå àë ãî ðèò ìîâ àíà ëè çà in si li co óëó÷ øè ëî ïðåä -
ñêà çà íèå ïà òî ãåí íî ñòè íà îñíî âå îæè äà å ìûõ áåë êî âûõ
ñòðóê òóð íûõ èç ìå íå íèé, ýâî ëþ öè îí íîé êîí ñåð âà òèâ -
íî ñòè àìè íî êèñ ëîò ñðå äè áåë êî âûõ îð òî ëî ãîâ è çíà íèé
ôóí ê öèé áåë êà. Íî äà æå ñ ýòè ìè èí ñò ðó ìåí òà ìè, ñïå -
öè ôè÷ íîñòü îñòà åò ñÿ íèç êîé, à îá ùàÿ òî÷ íîñòü äëÿ ïðî -
ãíî çè ðî âà íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè ñî ñòàâ ëÿ åò îò 65% äî 80%
[52].

Èñ ñëå äî âà íèå êîí ñîð öè ó ìà ExAC (Exo me Ag gre ga ti -
on Con sor ti um) çíà ÷è òå ëü íî óëó÷ øè ëî êëàñ ñè ôè êà öèþ
ïà òî ãåí íûõ âà ðè àí òîâ. Äàí íûå ExAC âêëþ ÷à þò èí äè -
âè äó à ëü íûå ÷à ñ òî òû âñåõ âà ðè àí òîâ, îïðå äå ëåí íûõ â ïî -
ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ýê çî ìà áî ëåå ÷åì 60 000 íå ðîä ñò âåí -
íûõ èí äè âè äó ó ìîâ. Èñ ñëå äî âà íèÿ ExAC ïîä òâåð äè ëè,
÷òî ÷à ñ òî òû âà ðè àí òîâ îò ëè ÷à þò ñÿ ñðå äè íà ðî äîâ ðàç -
ëè÷ íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ. Íà îñíî âà íèè ïðåä ïî ëî æå íèÿ
î òîì, ÷òî ïà òî ãåí íûå âà ðè àí òû î÷åíü ðåä êè èëè îò ñóò -
ñò âó þò â îá ùåé ïî ïó ëÿ öèè, ÷à ñ òî òû, ïðåä ñòàâ ëåí íûå
êîí ñîð öè ó ìîì ExAC, äà ëè òî÷ êó îò ñ÷å òà äëÿ îïðå äå ëå -
íèÿ êîí ê ðåò íî ãî âà ðè àí òà â êà ÷å ñò âå ïðè ÷è íû ðàç âè òèÿ 
ÊÌÏ. Óæå ñåé ÷àñ ýòè äàí íûå ïî çâî ëè ëè îòî áðàòü ðÿä
ãå íîâ äëÿ äà ëü íåé øèõ èñ ñëå äî âà íèé, à òàê æå ïî ñòà âè ëè
ïîä ñî ìíå íèå ïà òî ãåí íîñòü íå êî òî ðûõ âà ðè àí òîâ,
ïðåæ äå àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ÊÌÏ, èäåí òè ôè öè ðî âàí -
íûõ ïó òåì àíà ëè çà ãå íîâ-êàí äè äà òîâ [53, 54]. Äà ëü íåé -
øåå ðàñ øè ðå íèå ýòîé áà çû äàí íûõ ñ âêëþ ÷å íè åì áî ëü -
øå ãî ÷èñ ëà ðàç ëè÷ íûõ ïî ïó ëÿ öèé áó äåò ñïî ñîá ñò âî âàòü
ñî âåð øåí ñò âî âà íèþ èí òåð ï ðå òà öèè ðàç ëè÷ íûõ âà ðè àí -
òîâ ïðè ÊÌÏ.

Ïî âû øå íèå ýô ôåê òèâ íî ñòè è ñíè æå íèå çà òðàò íà
òåõ íî ëî ãèþ NGS ïðè âå ëî ê áî ëåå ïîë íî ìó èçó ÷å íèþ ãå -
íîâ ó ïà öè åí òîâ ñ ÊÌÏ, ÷òî óëó÷ øè ëî âû ÿâ ëå íèå ìíî -
ãî ÷èñ ëåí íûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ âà ðè àí òîâ, èìå þ ùèõ ïî êà
íåîïðå äå ëåí íóþ ôóí ê öè î íà ëü íóþ çíà ÷è ìîñòü. Â íà ñòî -
ÿ ùåå âðå ìÿ âîç ìîæ íî ñòè òåõ íî ëî ãèè NGS ïî èäåí òè -
ôè êà öèè ìó òà öèé è âà ðè àí òîâ îïå ðå æà þò èñ ñëå äî âà íèÿ 
ïà òî ãåí íî ñòè ýòèõ âà ðè àí òîâ ñ èñïîëüçîâàíèåì ôóí ê -
öè î íà ëü íûõ ìå òî äîâ. Áåç íà äåæ íûõ äàí íûõ î ãå íî-ôå -
íî òè ïè ÷å ñêîé êîð ðå ëÿ öèè èëè ôóí ê öè î íà ëü íûõ èñ ñëå -
äî âà íèé ñòà íî âèò ñÿ âñå ñëîæ íåå îáî ñíî âû âàòü ïðè ìå -
íå íèå íî âûõ äàí íûõ â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå. Îïóá ëè -
êî âàí íûå ðå çó ëü òà òû ýê çî ìíî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî êà -

çû âà þò, ÷òî ðà íåå àñ ñî öè è ðî âàí íûå ñ çà áî ëå âà íè åì ìó -
òà öèè â ãå íàõ ÃÊÌÏ ïðè ñóò ñò âî âà ëè â îá ùåé ïî ïó ëÿ -
öèè ñ áî ëåå âû ñî êîé ÷à ñ òî òîé, ÷åì ýòî îæè äà ëîñü äëÿ
ìî äå ëåé ìî íî ãåí íûõ çà áî ëå âà íèé [22]. Òà êèì îá ðà çîì,
÷òî áû îïðå äå ëèòü, íà ñêî ëü êî âû ÿâ ëåí íûå âà ðè àí òû
ñâÿ çà íû ñ çà áî ëå âà íè åì è, ñëå äî âà òå ëü íî, ìî äè ôè öè ðó -
þò åãî è/èëè ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðè ÷è íîé, êðàé íå âàæ íî îïðå äå -
ëèòü ñòå ïåíü åñ òå ñò âåí íîé ãå íå òè ÷å ñêîé èç ìåí ÷è âî ñòè
(â ÷à ñò íî ñòè, íà ïî ïó ëÿ öè îí íîé è ýò íè ÷å ñêîé îñíî âå) è 
ðàç ëè ÷àòü «ôî íî âûé øóì». Äðó ãèì âàæ íûì íà ïðàâ ëå -
íè åì ÿâ ëÿ åò ñÿ ðàç âè òèå èñ ñëå äî âà íèé äëÿ ïî èñ êà ýêî -
íî ìè ÷å ñêè âû ãîä íûõ è âû ñî êî ïðî èç âî äè òå ëü íûõ ôóí ê -
öè î íà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé ìó òà öèé íà ìî äå ëÿõ æè âîò -
íûõ [55].

Îïðå äå ëå íèå òî÷ íîé ãå íå òè ÷å ñêîé ïðè ÷è íû ÊÌÏ
ìî æåò óëó÷ øèòü êëè íè ÷å ñêîå âå äå íèå áî ëü íûõ. Èäåí -
òè ôè êà öèÿ ïà òî ãåí íûõ ìó òà öèé îáåñ ïå ÷è âà åò òî÷ íîñòü
äèà ãíî ñ òè êè è ìî æåò óñòðà íèòü í å îï ðå äå ëåí íîñòü, ñâÿ -
çàí íóþ ñ ôå íî òè ïè ÷å ñêîé èç ìåí ÷è âî ñòüþ, à òàê æå ìî -
æåò ïî ìî÷ü â âû áî ðå íî âûõ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ïîä õî äîâ,
íà öå ëåí íûõ íà áèî ôè çè ÷å ñêèå ïî ñëåä ñò âèÿ íàé äåí íûõ
ìó òà öèé [42]. Êðî ìå òî ãî, ãå íå òè ÷å ñêàÿ äèà ãíî ñ òè êà ïî -
çâî ëÿ åò ïðî âå ñ òè ýêî íî ìè ÷å ñêè ýô ôåê òèâ íûé ñêðè -
íèíã ÷ëå íîâ ñå ìüè è ñíè çèòü ðàñ õî äû äëÿ ðîä ñò âåí íè -
êîâ ïà öè åí òîâ áåç ïà òî ãåí íûõ ìó òà öèé, ÷òî ïðè âå äåò
ê ñó ùå ñò âåí íîé ýêî íî ìèè ñðåäñòâ çäðà âî îõ ðà íå íèÿ.

Ãå íå òè ÷å ñêèå ïà íå ëè äëÿ äèà ãíî ñ òè êè ÊÌÏ ïðî äîë -
æà þò ðàç âè âà òü ñÿ, íî âñå ÷à ùå îíè âêëþ ÷à þò â ñå áÿ
àíà ëèç âñåõ ãå íîâ, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ðàç âè òèè ÊÌÏ. Êîì -
ìåð ÷å ñêîå ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî âà íèå ïðè ÊÌÏ óæå
ñåé ÷àñ øè ðî êî äî ñòóï íî. Â Ðîñ ñèè ñó ùå ñò âó þò îêî ëî
äå ñÿò êà êîì ìåð ÷å ñêèõ ëà áî ðà òî ðèé, íà ýëåê ò ðîí íûõ
ñàé òàõ êî òî ðûõ ìîæ íî íàé òè èí ôîð ìà öèþ î ìå òî äàõ
èäåí òè ôè êà öèè ìó òà öèé, î äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ ïà íå ëÿõ,
ñòî è ìî ñòè àíà ëè çîâ è ïî ëó ÷èòü ìå äè êî-ãå íå òè ÷å ñêóþ
êîí ñó ëü òà öèþ. Ñòî è ìîñòü ðàñ õî äîâ íà ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ -
òè ðî âà íèå ìî æåò çíà ÷è òå ëü íî ðàç ëè ÷à òü ñÿ, â çà âè ñè ìî -
ñòè îò èñ ïî ëü çó å ìîé òåõ íî ëî ãèè, à òàê æå êî ëè ÷å ñò âà
ïðî à íà ëè çè ðî âàí íûõ ãå íîâ. Êàê ïðà âè ëî, íà ïåð âîì
ýòà ïå îá ðàç öû ïà öè åí òîâ èñ ñëå äó þò ñÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè -
åì ìóëü òè ãåí íûõ ïà íå ëåé íà îñíî âå òåõ íî ëî ãèè NGS
(òàð ãåò íîå ñåê âå íè ðî âà íèå). Ïðè íå ãà òèâ íûõ ðå çó ëü òà -
òàõ ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ ïîë íî ãå íîì íîå èëè ïîë íî ýê çîì -
íîå ñåê âå íè ðî âà íèå. Ñ óìå íü øå íè åì ñòî è ìî ñòè òåõ íè -
÷å ñêèõ è àíà ëè òè ÷å ñêèõ ýòàïîâ, ýòè ìå òî äû ìî ãóò ñòàòü
ïðåä ïî÷ òè òå ëü íîé ñòðà òå ãèåé äëÿ ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè -
ðî âà íèÿ ÊÌÏ.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñ ðàç âè òè åì è øè ðî êèì âíå äðå -
íè åì íî âûõ òåõ íî ëî ãèé ñåê âå íè ðî âà íèÿ îñî áóþ àê òó à -
ëü íîñòü ïðè îá ðå òà åò ïðà âè ëü íàÿ èí òåð ï ðå òà öèÿ ðå çó ëü -
òà òîâ ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ. Âðà÷, îáó ÷åí íûé
â îá ëà ñ òè ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè èëè ìå äè êî-ãå íå òè ÷å -
ñêî ãî êîí ñó ëü òè ðî âà íèÿ, âñå ãäà äîë æåí óìåòü èí òåð ï -
ðå òè ðî âàòü ðå çó ëü òà òû ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ -
òè ðî âà íèÿ. Ïðà âè ëü íàÿ èí òåð ï ðå òà öèÿ ðå çó ëü òà òîâ òðå -
áó åò çíà íèé â îá ëà ñ òè ïî ñëåä íèõ äî ñòè æå íèé ãå íå òè ÷å -
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ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ, íî âûõ äàí íûõ î âíîâü âû ÿâ ëåí íûõ
âà ðè àí òàõ è êëè íè ÷å ñêèõ êîð ðå ëÿ öè ÿõ, à òàê æå àë ëå ëü -
íîé ãå òå ðî ãåí íî ñòè, õà ðàê òå ðè çó þ ùåé íà ñëåä ñò âåí íûå
ÊÌÏ. Ïðè äèà ãíî ñ òè êå ìî ãóò âîç íèê íóòü ñëîæ íûå ñëó -
÷àè, â òîì ÷èñ ëå îá íà ðó æå íèå ìíî æå ñò âà âà ðè àí òîâ, êî -
òî ðûå ìî ãóò ïî âëè ÿòü íà çà áî ëå âà íèå. Êðî ìå òî ãî, ïðè -
íè ìàÿ âî âíè ìà íèå âîç ðàñò íà ÷à ëà äëÿ ìíî ãèõ ãå íå òè ÷å -
ñêèõ ÊÌÏ, î÷åíü âàæ íûì ïðåä ìå òîì îá ñóæ äå íèÿ ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ðå ïðî äóê òèâ íîå êîí ñó ëü òè ðî âà íèå. Òà êèì îá ðà çîì, 
ãå íå òè ÷å ñêèé àíà ëèç ïðè çà áî ëå âà íè ÿõ ñåð äå÷ íî-ñî ñó -
äè ñòîé ñè ñ òå ìû ÿâ ëÿ åò ñÿ áû ñò ðî ðàç âè âà þ ùåé ñÿ îá ëà -
ñòüþ êëè íè ÷å ñêîé ãå íå òè êè, ïî ý òî ìó äëÿ àäåê âàò íî ãî
èñ ïî ëü çî âà íèÿ ñî âðå ìåí íûõ òåõ íî ëî ãèé íå îá õî äè ìî
ó÷à ñ òèå âû ñî êî êâà ëè ôè öè ðî âàí íûõ ñïå öè à ëè ñòîâ â îá -
ëà ñ òè ãå íå òè ÷å ñêî ãî êîí ñó ëü òè ðî âà íèÿ è ãå íå òè ÷å ñêîé
ëà áî ðà òîð íîé äèà ãíî ñ òè êè.

Çà êëþ ÷å íèå

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ íà áëþ äà åò ñÿ çíà ÷è òå ëü íûé ïðî -
ãðåññ â âû ÿâ ëå íèè ìî ëå êó ëÿð íî ãî ïà òî ãå íå çà ÊÌÏ. Èñ -
ïî ëü çî âà íèå ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ â êëè íè êå ðàç -
âè âà åò ñÿ áû ñò ðû ìè òåì ïà ìè, ÷òî â ñî ÷å òà íèè ñ äî ñòè -
æå íè ÿ ìè â òåõ íî ëî ãèè ñåê âå íè ðî âà íèÿ, íî âû ìè îò êðû -
òè ÿ ìè â îá ëà ñ òè ãå íå òè ÷å ñêèõ îñíîâ ÊÌÏ è ñíè æå íè åì 
çà òðàò ïðè âå äåò ê áî ëåå øè ðî êî ìó îõ âà òó áî ëü øå ãî êî -
ëè ÷å ñò âà íà ñå ëå íèÿ. Òà êèì îá ðà çîì, ÷èñ ëî ïà öè åí òîâ
ñ ÊÌÏ, êî òî ðûå áó äóò ïðî õî äèòü ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî -
âà íèå, áó äåò óâå ëè ÷è âà òü ñÿ. Õî òÿ ðå øå íèå î ïðî âå äå íèè 
ãå íå òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà äîë æíî áûòü èí äè âè äó à ëè çè ðî -
âà íî, ïðè ïðà âè ëü íîé èí òåð ï ðå òà öèè ãå íå òè ÷å ñêîå èñ -
ñëå äî âà íèå ïî ìî ãà åò â äèà ãíî ñ òè êå è íà ïðàâ ëÿ åò êëè -
íè ÷å ñêîå âå äå íèå ïà öè åí òà è ÷ëå íîâ åãî ñå ìüè.

Ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî âà íèå ìî æåò óñòðà íèòü í å îï ðå -
äå ëåí íîñòü (äâó ñìûñ ëåí íîñòü) êëè íè ÷å ñêî ãî äèà ãíî çà
(íà ïðè ìåð, ñëà áàÿ ôîð ìà ðå ìî äå ëè ðî âà íèÿ æå ëó äî÷ êîâ
ó ñïîðòñ ìå íà) è ïî ìî÷ü ïðî âå ñ òè ãå íå òè ÷å ñêèé ñêðè -
íèíã ÷ëå íîâ îòÿ ãî ùåí íûõ ñå ìåé. Ýòî îñî áåí íî âàæ íî
äëÿ äå òåé è ïî äðî ñò êîâ, ó êî òî ðûõ, âîç ìîæ íî, åùå íåò
êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé çà áî ëå âà íèÿ, íî îíè ìî ãóò
ïîä âåð ãà òü ñÿ âû ñî êî ìó ðè ñ êó ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ
îñëîæ íå íèé è âíå çàï íîé ñìåð òè. Ñî âðå ìåí íûå ðå êî -
ìåí äà öèè ïðåä ïî ëà ãà þò ïðî âå äå íèå öå ëå íà ïðàâ ëåí íî ãî 
ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ â ñå ìü ÿõ ñ îïðå äå ëåí íîé
ïà òî ãåí íîé ìó òà öèåé. Ãå íî òèï-ïî çè òèâ íûå ôå íî -
òèï-íå ãà òèâ íûå èí äè âè äû íóæ äà þò ñÿ â íå ïðå ðûâ íîì
êëè íè ÷å ñêîì ñêðè íèí ãå, â òî âðå ìÿ êàê èõ ðîä ñò âåí íè -
êè áåç íà ëè ÷èÿ ìó òà öèé íå íóæ äà þò ñÿ â äà ëü íåé øåì
íàáëþäåíèè. Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî ðîä ñò âåí íè êè ïåð âîé
ñòå ïå íè ðîä ñò âà ïðè íà ëè ÷èè çà áî ëå âà íèÿ íå ìî ãóò íå -
ïî ñðåä ñò âåí íî ïî ëó ÷èòü î÷å âèä íóþ âû ãî äó îò ïðî âå äå -
íèÿ ãå íå òè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, ðå çó ëü òà òû ìî ãóò ïî -
ìî÷ü êëè íè ÷å ñêè èí òåð ï ðå òè ðî âàòü âà ðè àí òû ñ ìå íü -
øåé ñòå ïå íüþ ïà òî ãåí íî ñòè.

Áó äó ùèå íà ïðàâ ëå íèÿ â èçó ÷å íèè ÊÌÏ ìî ãóò áûòü
íà öå ëå íû íà ïðÿ ìóþ íà ñàì ìó òàí ò íûé àë ëåëü. Äî êëè -

íè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ íà æè âîò íûõ ìî äå ëÿõ ñ ÃÊÌÏ
ïî çâî ëÿ þò èñ ïî ëü çî âàòü àäå íî âè ðóñ íûå êîí ñò ðóê öèè
äëÿ ïî äàâ ëå íèÿ äåé ñò âèÿ êîí ê ðåò íî ãî àë ëå ëÿ, ÷òî ïðè -
âî äè ëî ê ïîë íî ìó èñ ÷åç íî âå íèþ ôå íî òè ïà áî ëåç íè â òå -
÷å íèå ìíî ãèõ ìå ñÿ öåâ [56]. Äà ëü íåé øåå ðàç âè òèå ïî äîá -
íûõ ïîä õî äîâ ïî âû øà åò âå ðî ÿò íîñòü òî ãî, ÷òî êîã äà-íè -
áóäü íà ñëåä ñò âåí íûå ÊÌÏ áó äóò íå òî ëü êî ëå ÷èòü, íî è
èç ëå ÷è âàòü.
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