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Àê òó à ëü íîñòü. Ìó òà öèÿ ð.Gln1233* (rs397516037) è çà ìå íà ð.Arg326Gln (rs34580776) â ãå íå MYBPC3 âû ÿâ ëå íû ñ ðàç ëè÷ -
íîé ÷à ñ òî òîé âñòðå ÷à å ìî ñòè ó ïà öè åí òîâ ñ ãè ïåð ò ðî ôè ÷å ñêîé êàð äè î ìè î ïà òèåé (ÃÊÌÏ) âî ìíî ãèõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ. Îïóá ëè êî âàí -
íûå äàí íûå ïî ýòèì ãå íå òè ÷å ñêèì èç ìå íå íè ÿì ðàç ëè ÷à þò ñÿ ïî èí òåð ï ðå òà öèè èõ ïà òî ãåí íî ñòè. Îïðå äå ëåí ýô ôåêò îñíî âà -
òå ëÿ äëÿ ð.Gln1233* â íå êî òî ðûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ. Öå ëüþ äàí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ ëèñü îöåí êà ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè çà ìåí
rs397516037 è rs34580776 â ãå íå MYBPC3 ó áå ëî ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ è ó ëèö êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû, ïðî âåð êà ãè ïî òå çû
îá ýô ôåê òå îñíî âà òå ëÿ äëÿ ìó òà öèè ð.Gln1233*, à òàê æå îïè ñà íèå êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé çà áî ëå âà íèÿ ó ïà öè åí òîâ ñ ýòîé
ìó òà öèåé. Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû. Ó 85 ïà öè åí òîâ ãå íå òè ÷å ñêèé àíà ëèç ïðî âî äè ëè ìå òî äîì NGS. Ó 250 íå ðîä ñò âåí íûõ ïà öè -
åí òîâ, 13 ðîä ñò âåí íè êîâ ïðî áàí äîâ ñ ìó òà öèåé ð.Gln1233* è 127 ëèö êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïðî âî äè ëè íà ïðàâ ëåí íûé ïî èñê çà -
ìå íû ð.Arg326Gln ìå òî äîì ÏÖÐ-ÏÄÐÔ àíà ëè çà. Âû ÿâ ëå íèå ìó òà öèè ð.Gln1233* îñó ùå ñò â ëÿ ëè ìå òî äîì àâ òî ìà òè ÷å ñêî ãî
ñåê âå íè ðî âà íèÿ ó âñåõ íî ñè òå ëåé ð.Arg326Gln, à òàê æå ó 113 ïà öè åí òîâ áåç ýòîé çà ìå íû. Ó îá ëà äà òå ëåé õî òÿ áû îä íîé çà ìå -
íû ãå íî òè ïè ðî âà ëè ëî êó ñû ð.Val849Val (c.2547C>T, rs3729953) è ð.Glu1096Glu (c.3288G>A, rs1052373) ìå òî äîì ÏÖÐ-ÏÄÐÔ
àíà ëè çà äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ãàï ëî òè ïà. Ðå çó ëü òà òû. Ó 5,37% (18 èç 335) áå ëî ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ âû ÿâ ëå íû íîí ñåíñ-ìó -
òà öèÿ ð.Gln1233* è çà ìå íà ð.Arg326Gln â öèñ-ïî ëî æå íèè. Îò ñóò ñò âèå ìó òà öèè ð.Gln1233* â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå ïîä òâåð æ äà åò 
åå äèà ãíî ñ òè ÷å ñêóþ çíà ÷è ìîñòü â îò íî øå íèè ðàç âè òèÿ ÃÊÌÏ. Çà ìå íà ð.Arg326Gln áåç ìó òà öèè ð.Gln1233* îá íà ðó æå íà
ó 5,07% (17 èç 335) ïà öè åí òîâ è ó 3,94% ëèö êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êè, ÷òî óêà çû âà åò íà íå çíà ÷è ìîñòü äàí íî ãî ïî ëè ìîð ôèç ìà
â ðàç âè òèè çà áî ëå âà íèÿ. Óñòà íîâ ëåí ýô ôåêò îñíî âà òå ëÿ äëÿ ìó òà öèè ð.Gln1233* íà òåð ðè òî ðèè Áå ëà ðó ñè. Äà íà êëè íè ÷å ñêàÿ
õà ðàê òå ðè ñòè êà ÃÊÌÏ ó ïðî áàí äîâ è èõ áëè æàé øèõ ðîä ñò âåí íè êîâ ñ ýòîé ìó òà öèåé. Âû âî äû. Íîí ñåíñ-ìó òà öèÿ ð.Gln1233*
(rs397516037) ÿâ ëÿ åò ñÿ ñà ìîé ÷à ñ òîé ñðå äè îá íà ðó æåí íûõ ìó òà öèé ó áå ëî ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ. Òå ÷å íèå çà áî ëå âà íèÿ
ó íî ñè òå ëåé ìó òà öèè p.Gln1233* çà âè ñå ëî îò âîç ðà ñ òà è âà ðü è ðî âà ëî îò ìà ëî ñèì ï òîì íî ãî ó áî ëåå ìî ëî äûõ ïà öè åí òîâ
(18—40 ëåò) äî òÿ æå ëî ãî òå ÷å íèÿ ñ íå áëà ãî ïðè ÿò íûì ïðî ãíî çîì âïëîòü äî ëå òà ëü íî ãî èñ õî äà âñëåä ñò âèå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ
õðî íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè (ïî ñëå 40 ëåò).
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ãèõ íå áëà ãî ïðè ÿò íûõ èñ õî äîâ ó ïà öè åí òîâ ñ ïåð âè÷ íû ìè êàð äè î ìè î ïà òè ÿ ìè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì òåõ íî ëî ãèé íî âî ãî ïî êî ëå íèÿ
ñåê âå íè ðî âà íèÿ» ïîä ïðîã ðàì ìû 1 «Èí íî âà öè îí íûå áèî òåõ íî ëî ãèè — 2020» ÃÏ «Íà ó êî åì êèå òåõ íî ëî ãèè è òåõ íè êà»,
2016—2020.

GLN1233* nonsens-mutation and ARG326GLN poly mor phism of MYBPC3 gene 
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Rel e vance. In many pop u la tions of pa tients with hy per tro phic cardiomyopathy (HCM), mu ta tion of ð.Gln1233* (rs397516037) and 
ð.Arg326Gln (rs34580776) sub sti tu tion in MYBPC3 have been iden ti fied with dif fer ent fre quency. The pub lished data of these ge netic
changes dif fer in the in ter pre ta tion of their patho ge nic ity. The founder ef fect has been de scribed for ð.Gln1233* for some pop u la -
tions. The aim was to as sess the in ci dence of rs397516037 and rs34580776 sub sti tu tion in MYBPC3 in Belarusian pa tients with HCM
and in con trol group; to test the hy poth e sis about the ef fects of the founder for ð.Gln1233* mu ta tion, and to de scribe clin i cal fea tures
of the dis ease in the group of pa tients with this mu ta tion. Ma te rials and meth ods. Ge netic anal y sis was made by NGS for 85 in di vid u -
als. A guided search for a ð.Arg326Gln sub sti tu tion by PCR-RFLP was made in 250 non-related in di vid u als, 13 proband rel a tives with
ð.Gln1233* mu ta tions and 127 con trols. The ð.Gln1233* mu ta tion iden ti fi ca tion was made us ing au to mated se quenc ing method in all
car ri ers of ð.Arg326Gln, and in 113 in di vid u als with out the sub sti tu tion. In those car ri ers with at least one sub sti tu tion, ð.Val849Val



(c.2547C>T, rs3729953) and ð.Glu1096Glu (c.3288G>A, rs1052373) loci were geno typed by PCR-RFLP to iden tify the haplotype.
Re sults. In 5.37% (18 of 335) Belarusian in di vid u als with HCM, ð.Gln1233* non sense-mutation and ð.Arg326Gln sub sti tu tion in
cis-arrangement were es tab lished. No ð.Gln1233* mu ta tion in the con trols sug gested its di ag nos tic sig nif i cance con cern ing the de -
vel op ment of HCM. The ð.Arg326Gln sub sti tu tion with out pres ent ð.Gln1233* mu ta tion was es tab lished in 5.07% (17 of 335) in di vid u -
als and in 3.94% con trols of the sam ple sug gest ing the in sig nif i cance of this poly mor phism in the de vel op ment of the con di tion. The
ef fect of the founder for ð.Gln1233* mu ta tion for Belarus has been es tab lished. Clin i cal char ac ter is tics of HCM has been pro posed for 
probands and clos est rel a tives who have this mu ta tion. Con clu sions. ð.Gln1233* non sense-mutation (rs397516037) is the most fre -
quent mu ta tion among mu ta tions iden ti fied in Belarusian in di vid u als di ag nosed with HCM. The course of the dis ease in p.Gln1233*
car ri ers var ied from mildly symp tom atic at a youn ger age (18 to 40 y.o.) to se vere with ma lig nant prog no sis in clud ing fa tal out come
due to CHF pro gres sion.

Key words: hy per tro phic cardiomyopathy; ð.Gln1233* mu ta tion and ð.Arg326Gln sub sti tu tion in MYBPC3; haplotype; founder ef -
fect; clin i cal fea tures.

Ââå äå íèå

Ãè ïåð ò ðî ôè ÷å ñêàÿ êàð äè î ìè î ïà òèÿ (ÃÊÌÏ) — ðàñ -
ïðî ñòðà íåí íîå, ãå íå òè ÷å ñêè è êëè íè ÷å ñêè ãå òå ðî ãåí íîå 
çà áî ëå âà íèå, îñíîâ íîé ïðè ÷è íîé êî òî ðî ãî ÿâ ëÿ þò ñÿ
ìó òà öèè â ãå íàõ, êî äè ðó þ ùèõ áåë êî âûå êîì ïî íåí òû
ìè î ôèá ðè ëü íî ãî àï ïà ðà òà êàð äè î ìè î öè òîâ. Ïî êà çà íî,
÷òî ó ïà öè åí òîâ ñ äàí íûì çà áî ëå âà íè åì ãå íå òè ÷å ñêèå
äå ôåê òû íàè áî ëåå ÷à ñ òî âñòðå ÷à þò ñÿ â ãå íàõ, êî äè ðó þ -
ùèõ òÿ æå ëóþ öåïü в-ìè î çè íà (MYH7) è ìè î çèí ñ âÿ çû âà -
þ ùèé áå ëîê Ñ (MYBPC3), ïðè ýòîì ñïåêòð ìó òà öèé è
÷à ñ òî òà èõ âñòðå ÷à å ìî ñòè èìå þò ïî ïó ëÿ öè îí íóþ ñïå öè -
ôè êó. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî â ãå íå MYH7 áî ëü øèí ñò âî
îá íà ðó æè âà å ìûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé ïðåä ñòàâ ëÿ -
þò ñî áîé ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè, íå âëèÿ þ ùèå íà ðàç ìåð
áåë êà, â òî âðåìÿ êàê ñðå äè ìó òà öèé â ãå íå MYBPC3 äî -
ñòà òî÷ íî ÷à ñ òî âñòðå ÷à þò ñÿ íîí ñåíñ-ìó òà öèè, äå ëå öèè
è èí ñåð öèè, ïðè âî äÿ ùèå ê âîç íèê íî âå íèþ ïðåæ äå âðå -
ìåí íî ãî ñòîï-êî äî íà [1]. Äëÿ ìíî ãèõ îá íà ðó æåí íûõ íà
äàí íûé ìî ìåíò ãå íå òè ÷å ñêèõ îñî áåí íî ñòåé íå âû ÿñ íå -
íà èõ ôóí ê öè î íà ëü íàÿ çíà ÷è ìîñòü â îò íî øå íèè ÃÊÌÏ, 
÷òî òðå áó åò äî ïîë íè òå ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé, âêëþ ÷àÿ
àíà ëèç âñòðå ÷à å ìî ñòè â êîí ê ðåò íîé ïî ïó ëÿ öèè. Ýòî
â ïîë íîé ìå ðå îò íî ñèò ñÿ è ê îä íî íóê ëå î òèä íûì çà ìå -
íàì rs397516037 è rs34580776 â ãå íå MYBPC3, êî òî ðûå
ïðè âî äÿò ê íîí ñåíñ-ìó òà öèè ð.Gln1233* è ìèñ ñåíñ-çà -
ìå íå ð.Arg326Gln ñî îò âåò ñò âåí íî. Îïóá ëè êî âàí íûå äàí -
íûå ïî ýòèì ãå íå òè ÷å ñêèì èç ìå íå íè ÿì ðàç ëè ÷à þò ñÿ ïî
èí òåð ï ðå òà öèè èõ ïà òî ãåí íî ñòè. Îñî áåí íî, ýòî êà ñà åò ñÿ 
àìè íî êèñ ëîò íîé çà ìå íû ð.Arg326Gln, êî òî ðàÿ ðàñ ñìàò -
ðè âà ëàñü è êàê ìó òà öèÿ, ïðè âî äÿ ùàÿ ê ðàç âè òèþ çà áî ëå -
âà íèÿ, è êàê íå çíà ÷è ìûé ïî ëè ìîð ôèçì, òàê êàê ÷à ñ òî òà 
åå âñòðå ÷à å ìî ñòè ñðå äè ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ, è â êîí ò -
ðîëü íûõ ãðóï ïàõ î÷åíü ñè ëü íî ðàç ëè ÷à ëàñü â çà âè ñè ìî -
ñòè îò îá ñëå äó å ìîé ïî ïó ëÿ öèè [2—5]. Íîí ñåíñ-ìó òà öèÿ
ð.Gln1233* (rs397516037) â áî ëü øèí ñò âå èñ ñëå äî âà íèé
ïðè çíà íà ôóí ê öè î íà ëü íî-çíà ÷è ìîé ìó òà öèåé, âû çû âà -
þ ùåé ðàç âè òèå ÃÊÌÏ [6—9]. Ìåæ äó òåì, àíà ëèç ëè òå -
ðà òóð íûõ èñ òî÷ íè êîâ ïî êà çàë, ÷òî âî ìíî ãèõ èñ ñëå äî âà -
íè ÿõ, êîã äà ó ïà öè åí òîâ àíà ëè çè ðî âà ëèñü îáå çà ìå íû
ð.Gln1233* è ð.Arg326Gln â ãå íå MYBPC3, çà ôèê ñè ðî âà íî 
èõ ñî âìå ñò íîå íà ñëå äî âà íèå, èç ÷å ãî ìîæ íî ñäå ëàòü âû -
âîä, ÷òî îíè íà õî äÿò ñÿ â öèñ-ïî ëî æå íèè è ïðè íàä ëå æàò
îä íîìó àë ëåëþ. Ýòî íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü ïðè ïðî âå -

äå íèè àñ ñî öè à òèâ íûõ èñ ñëå äî âà íèé, îñíî âàí íûõ íà
ñðàâ íè òå ëü íîì àíà ëè çå ÷à ñ òî òû âñòðå ÷à å ìî ñòè
ð.Arg326Gln ìåæ äó ãðóï ïîé ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ è êîí ò -
ðî ëü íîé âû áîð êîé. Çà ìå íà ð.Arg326Gln âî ìíî ãèõ ïî ïó -
ëÿ öè ÿõ äî âî ëü íî ÷à ñ òî âñòðå ÷à åò ñÿ è îò äå ëü íî, ïðè ÷åì
êàê ó ïà öè åí òîâ, òàê è â êîí ò ðî ëü íîé âû áîð êå. Àíà ëèç
ãàï ëî òè ïîâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì âû ñî êî ïî ëè ìîð ô íûõ
ìàð êå ðîâ äëÿ èäåí òè ôè êà öèè àë ëå ëåé â ãå íå MYBPC3
â èñ ñëå äî âà íèè Er d mann ñ ñî àâò. [8] ïî êà çàë, ÷òî ìó òà -
öèÿ ð.Gln1233* â äâóõ íå ðîä ñò âåí íûõ òó ðåö êèõ ñå ìü ÿõ
ïðè íàä ëå æèò îä íî ìó è òî ìó æå ãàï ëî òè ïó, ÷òî óêà çû âà -
åò íà ýô ôåêò îñíî âà òå ëÿ è åäèí ñò âî ïðî èñ õîæ äå íèÿ.
Îä íà êî àíà ëî ãè÷ íûé àíà ëèç ó âåí ãåð ñêèõ ïà öè åí òîâ íå
ïîä òâåð äèë íà ëè ÷èÿ äàí íî ãî ýô ôåê òà, ïî ñêî ëü êó ó íî -
ñè òå ëåé ìó òà öèè ñ ð.Gln1233* ãàï ëî òè ïû ðàç ëè ÷à ëèñü
[10]. Â ðà áî òå Ron ca ra ti R. ñ ñî àâò. [7] ó ïà öè åí òà ñ ìó òà -
öèåé ð.Gln1233* êðî ìå ð.Arg326Gln âû ÿâ ëå íû åùå òðè
íå çíà ÷è ìûå çà ìå íû p.Val849Val (c.2547C>T, rs3729953),
c.2340+18C>G (rs3729948) è c.2737+12C>T (rs3729936),
êî òî ðûå òàê æå ìîæ íî èñ ïî ëü çî âàòü ïðè àíà ëè çå ãàï ëî -
òè ïîâ â ãå íå MYBPC3.

Öå ëüþ äàí íîé ðà áî òû áû ëî îöå íèòü ÷à ñ òî òû âñòðå ÷à -
å ìî ñòè çà ìåí ð.Arg326Gln (rs34580776) è ð.Gln1233*
(rs397516037) â ãå íå MYBPC3 ó áå ëî ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ
ñ ÃÊÌÏ è ó ëèö êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû, îïðå äå ëèòü ãàï -
ëî òèï ó íî ñè òå ëåé ýòèõ çà ìåí ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì 2 ïî ëè -
ìîð ô íûõ ëî êó ñîâ (ð.Val849Val (c.2547C>T), rs3729953 è
ð.Glu1096Glu (c.3288G>A), rs1052373) äëÿ ïðî âåð êè ãè -
ïî òå çû îá ýô ôåê òå îñíî âà òå ëÿ, à òàê æå îïè ñàòü êëè íè -
÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ çà áî ëå âà íèÿ ó ïà öè åí òîâ ñ ìó òà öèåé
ð.Gln1233*.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Â èñ ñëå äî âà íèå áû ëè âêëþ ÷å íû 335 íå ðîä ñò âåí íûõ
ïà öè åíòîâ ñ ÃÊÌÏ, ïðî æè âà þ ùèõ íà òåð ðè òî ðèè Áå ëà -
ðó ñè è ïðî õî äèâ øèõ ëå ÷å íèå â ÐÍÏÖ «Êàð äè î ëî ãèÿ», è
127 ÷å ëî âå ê ñî îò âåò ñò âó þ ùå ãî âîç ðà ñ òà áåç äàí íîé ïà -
òî ëî ãèè èç ýòîé æå ìåñò íî ñ òè. Îò âñåõ ó÷à ñò íè êîâ áû ëî
ïî ëó ÷å íî èí ôîð ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå íà èñ ïî ëü çî âà íèå
ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ áèî ìà òå ðè à ëîâ äëÿ íà ó÷ íûõ èñ ñëå äî -
âà íèé. Äèà ãíîç ÃÊÌÏ óñòà íàâ ëè âàë ñÿ â ñî îò âåò ñò âèè
ñ ðå êî ìåí äà öè ÿ ìè Ìåæ äó íà ðîä íî ãî êî ìè òå òà ýê ñ ïåð -
òîâ ïî ÃÊÌÏ (ESC 2014). Âû äå ëå íèå òî òà ëü íîé ÄÍÊ èç 
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çà ìî ðî æåí íîé öå ëü íîé êðî âè âû ïîë íÿ ëè ôå íîë-õëî ðî -

ôîð ì íûì ìå òî äîì [11]. Ó 85 ïà öè åí òîâ ãå íå òè ÷å ñêèé

àíà ëèç ïðî âî äè ëè ìå òî äîì ïà ðàë ëå ëü íî ãî ìàñ ñî âî ãî

ñåê âå íè ðî âà íèÿ (ÐÌS) íà ïðè áî ðå Ion Tor rent (Li fe Tec -

h no lo gi es) (11 îá ðàç öîâ ÄÍÊ) [12] è íà ñåê âå íà òî ðå Mi -

Seq (Il lu mi na) (74 îá ðàç öà ÄÍÊ). Ïðî áî ïîä ãî òîâ êó îá -

ðàç öîâ äëÿ ñåê âå íè ðî âà íèÿ íà ïðè áî ðå Mi Seq îñó ùå ñò â -

ëÿ ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì íà áî ðà Tru Sight Car dio Se qu en -

cing Kit (Il lu mi na).

Ó 250 íå ðîä ñò âåí íûõ ïà öè åí òîâ è 13 áëè æàé øèõ

ðîä ñò âåí íè êîâ ïðî áàí äîâ ñ ìó òà öèåé ð.Gln1233*, à òàê -

æå 127 ëèö êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïðî âî äè ëè íà ïðàâ ëåí -

íûé ïî èñê çà ìå íû ð.Arg326Gln ìå òî äîì ÏÖÐ-ÏÄÐÔ

àíà ëè çà ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ðå ñò ðèê òà çû SfcI (Bi o Labs).

Âû ÿâ ëå íèå ìó òà öèè ð.Gln1233* (c.3697C>T,

rs397516037) îñó ùå ñò â ëÿ ëè ìå òî äîì àâ òî ìà òè ÷å ñêî ãî

ñåê âå íè ðî âà íèÿ ýê çî íà 33 ãå íà MYBPC3 ó âñåõ íî ñè òå -

ëåé ð.Arg326Gln (c.977G>A, rs34580776), à òàê æå

ó 113 ïà öè åí òîâ áåç ýòîé çà ìå íû. Ó îá ëà äà òå ëåé õî òÿ

áû îä íîé çà ìå íû ãå íî òè ïè ðî âà ëè ëî êó ñû ð.Val849Val

(c.2547C>T, rs3729953) è ð.Glu1096Glu (c.3288G>A,

rs1052373) ìå òî äîì ÏÖÐ-ÏÄÐÔ àíà ëè çà ñ èñ ïî ëü çî âà -

íè åì ðå ñò ðèê òàç MseI è AluI (Ther mo Fis her Sci en ti fic).

Ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè èñ ïî ëü çî âàí íûõ â ðà áî òå ïðàé ìå -

ðîâ [13] è ïðî òî êî ëû ïðî âå äå íèÿ ÏÖÐ ïðåä ñòàâ ëå íû

â òàáë. 1.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà äàí íûõ ïðî âî äè ëàñü ñ èñ -

ïî ëü çî âà íè åì ïà êå òà ïðè êëàä íûõ ïðî ãðàìì «Sta tis ti ca

for Win dows 6.0». Ïðè èñ ñëå äî âà íèè òàá ëèö ñî ïðÿ æåí -

íî ñòè èñ ïî ëü çî âàë ñÿ òî÷ íûé êðè òå ðèé Ôè øå ðà. Ñòà òè -

ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè ñ÷è òà ëè ðàç ëè ÷èÿ ïðè p<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Íà ÷à ëîì íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ñëó æè ëî îá íà -
ðó æå íèå ñî ÷å òà íèÿ äâóõ îä íî íóê ëå î òèä íûõ çà ìåí
ð.Gln1233* (rs397516037) â ýê çî íå 33 è p.Arg326Gln
(rs34580776) â ýê çî íå 12 ó îä íî ãî áå ëî ðóñ ñêî ãî è îä íî ãî
ðîñ ñèé ñêî ãî ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ â ñî âìå ñò íîé ðà áî òå
ñ ðîñ ñèé ñêè ìè êîë ëå ãà ìè [12], ðå çó ëü òà òû êî òî ðîé âî -
øëè è â äàí íóþ ïóá ëè êà öèþ. Äà ëåå ìå òî äà ìè NGS è
ÏÖÐ-ÏÄÐÔ àíà ëè çà åùå ó 34 áå ëî ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ
âû ÿ âè ëè çà ìå íó ð.Arg326Gln. Ó 17 èç íèõ óñòà íîâ ëå íà
òàê æå ìó òà öèÿ ð.Gln1233*, êî òî ðàÿ íà õî äè ëàñü â öèñ-ïî -
ëî æå íèè ñ çà ìå íîé â êî äî íå 326, ïî ñêî ëü êó âñå áëè æàé -
øèå ãå íî òèï-ïî ëî æè òå ëü íûå ðîä ñò âåí íè êè ïðî áàí äîâ
èìå ëè îáå çà ìå íû. Â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå îá íà ðó æå íà
òî ëü êî çà ìå íà ð.Arg326Gln ó 5 (3,94%) ÷å ëî âåê èç 127.

Êàê âèä íî èç òàáë. 2, ÷à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ãàï ëî òè -
ïà ñ çà ìå íîé ð.Arg326Gln â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ èç
Áå ëà ðó ñè ñî ñòà âè ëà 5,07% (17 èç 335) è ñî îò âåò ñò âî âà ëà
ýòî ìó ïî êà çà òå ëþ â âû áîð êå çäî ðî âûõ èí äè âè äó ó ìîâ.
Ïî ëó ÷åí íûå íà ìè äàí íûå ïîä òâåð æ äà þò, ÷òî çà ìå íà
ð.Arg326Gln ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî ëè ìîð ô íûì âà ðè àí òîì, íå àñ ñî -
öè è ðî âàí íûì ñ âîç íèê íî âå íè åì ÃÊÌÏ.

Íà ëè ÷èå íîí ñåíñ-ìó òà öèè ð.Gln1233* â ñî ÷å òà íèè
ñ çà ìå íîé ð.Arg326Gln áû ëî âû ÿâ ëå íî ó 18 (5,37%) áå ëî -
ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ è îò ñóò ñò âî âà ëî â êîí ò ðî ëü -
íîé ãðóï ïå, ÷òî ïîä òâåð æ äà åò åå äèà ãíî ñ òè ÷å ñêóþ çíà -
÷è ìîñòü â îò íî øå íèè ðàç âè òèÿ äàí íî ãî çà áî ëå âà íèÿ

Âïåð âûå çà ìå íà ð.Arg326Gln óïî ìè íà åò ñÿ â èñ ñëå äî âà -
íèè ãðóï ïû àìå ðè êàí ñêèõ ó÷å íûõ [14]. Îöåí êà çíà ÷è ìî -
ñòè äàí íîé îä íî íóê ëå î òèä íîé çà ìå íû â ðàç âè òèè ÃÊÌÏ
ìå íÿ ëàñü ïî ìå ðå íà êîï ëå íèÿ äàí íûõ è ðàç ëè ÷à ëàñü â ðÿ -
äå èñ ñëå äî âà íèé, íî áî ëü øèí ñò âî àâ òî ðîâ ê íà ñòî ÿ ùå ìó
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Òàá ëè öà 1
Ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ïðàé ìå ðîâ è ïðî òî êîë ïðî âå äå íèÿ ÏÖÐ

Ãåí Ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ïðàé ìå ðîâ Ïðî òî êîë ïðî âå äå íèÿ ÏÖÐ Ðàç ìåð ïðî äóê òà

MYBPC3
(Arg326Gln)

F: 5'tccccagccc c t ct tca3'
R: 5'gccggactccgctcttt3'

94°Ñ — 5', [94°Ñ — 40'', 62°Ñ — 45'', 72°Ñ — 50''] õ
35 öèê ëîâ, 72°Ñ — 7'

516 ï.í.

MYBPC3
(Gln1233*)

F: 5'gcagg gc catg gtac t cactcttg3
 R: 5'ccgcccgctcttcccatctc3'

95°Ñ — 5', [95°Ñ — 40'', 62°Ñ — 40'', 72°Ñ — 50''] õ
35 öèê ëîâ, 72°Ñ — 5'

404 ï.í.

MYBPC3
(Val849Val)

F: 5'cctgtggcggttagttgg3'
R: 5' tctgtaaa at g cg g c t gag tatcc 3'

95°Ñ — 5', [95°Ñ — 45'', 61°Ñ — 45'', 72°Ñ — 1'] õ 
35 öèê ëîâ, 72°Ñ — 7'

650 ï.í.

MYBPC3
(Glu1096Glu)

F: 5'gcggccggcccttggagt3'
R: 5'cacg g t gag ga cag t ga agg gtagc3'

95°Ñ — 5', [95°Ñ — 45'', 67°Ñ — 45'', 72°Ñ — 1'] õ 
35 öèê ëîâ, 72°Ñ — 7'

700 ï.í.

Òàá ëè öà 2
×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè çà ìåí ð.Arg326Gln è ð.Gln1233* â ãå íå MYBPC3 ó ëèö èç Áå ëà ðó ñè

Ãàï ëî òè ïû Ïà öè åí òû ñ ÃÊÌÏ, n = 335 Êîí ò ðîëü, n = 127

n % n %

ð.Arg326Gln (+);
ð.Gln1233* (-)

17 5,07 5 3,94

ð.Arg326Gln (+);
ð.Gln1233* (+)

18 5,37 0 0



ìî ìåí òó ñêëî íÿ åò ñÿ ê çà êëþ ÷å íèþ, ÷òî ýòî äèà ãíî ñ òè ÷å -
ñêè íå çíà ÷è ìîå èç ìå íå íèå â ÄÍÊ [5, 15, 16], ïî ñêî ëü êó
çà ìå íà áû ëà îá íà ðó æå íà ñ àíà ëî ãè÷ íîé ÷à ñ òî òîé è â êîí ò -
ðî ëü íûõ ãðóï ïàõ â ðàç ëè÷ íûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ. Íå ñìîò ðÿ íà
òî, ÷òî çà ìå íà íóê ëå î òè äîâ ñ.977G>A â ãå íå MÓBPC3 ïðè -
âî äèò ê çà ìå ùå íèþ ïî ëî æè òå ëü íî çà ðÿ æåí íîé àìè íî êèñ -
ëî òû àð ãè íè íà íà íå çà ðÿ æåí íóþ àìè íî êèñ ëî òó ãëó òà ìèí
â ôîñ ôî ðè ëè ðó å ìîì ó÷à ñò êå ìè î çèí ñ âÿ çû âà þ ùå ãî áåë êà,
òà êîå èç ìå íå íèå, ñêî ðåå âñå ãî, íå ñêà çû âà åò ñÿ íà ôóí ê öè -
î íà ëü íûõ ñâîé ñò âàõ ýòî ãî ïðî òå è íà.

Â òàáë. 3 ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå ïî ÷à ñ òî òå âñòðå ÷à å -
ìî ñòè ð.Arg326Gln (ãàï ëî òèï ð.Arg326Gln (+); ð.Gln1233*
(-)) ó ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ è â ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ êîí ò -
ðîëü íûõ ãðóï ïàõ èç ðàç íûõ ñòðàí ìè ðà.

Íàè ìåíü øàÿ ÷à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ð.Arg326Gln âû -
ÿâ ëå íà ó ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ èç Ôðàí öèè (0,51%), Àí ã -
ëèè (0,90%), Àâ ñò ðà ëèè (1,25%), Ïîð òó ãà ëèè (1,30%), íå -
ñêî ëü êî áî ëü øàÿ — ó ïà öè åí òîâ èç ×å õèè (2,00%) è
ÑØÀ — 3,2% (â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå — 1,2%). Ñà ìàÿ âû -
ñî êàÿ ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü çà ôèê ñè ðî âà íà ó ïà öè åí òîâ
ñ ÃÊÌÏ èç Áå ëà ðó ñè (5,07%). Â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ
ñ ÃÊÌÏ èç Ðîñ ñèè ÷à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè äàí íîé çà ìå íû 
íå ïðåä ñòàâ ëå íà, íî â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå çíà ÷å íèå ýòî -
ãî ïî êà çà òå ëÿ áû ëî ìàê ñè ìà ëü íûì (5,83%) ïî ñðàâ íå íèþ 
ñ äðó ãè ìè ïî ïó ëÿ öè ÿ ìè è ïðè áëè æà ëîñü ê çíà ÷å íèþ
â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå ôèí ñêîé ïî ïó ëÿ öèè (6,31%). Âî
âñåõ ïðåä ñòàâ ëåí íûõ âû áîð êàõ íå âû ÿâ ëå íî ñòà òè ñòè ÷å -
ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé ìåæ äó ãðóï ïà ìè ïà öè åí òà ìè è
ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè êîí ò ðî ëü íû ìè âû áîð êà ìè. Ïî äàí -
íûì áàç Exo me Agg re ga ti on Con sor ti um è 1000 Ge no mes
Pro ject, ÷à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ìè íîð íî ãî àë ëå ëÿ â êî äî -
íå 326 ñî ñòà âè ëà 0,0055 è 0,0008 ñî îò âåò ñò âåí íî.

Òà êèì îá ðà çîì, ïðè ïðî âå äå íèè àíà ëè çà âñòðå ÷à å -
ìî ñòè çà ìå íû ð.Arg326Gln áåç ìó òà öèè â êî äî íå 1233
ñòà íî âèò ñÿ î÷å âèä íûì îò ñóò ñò âèå åå ôóí ê öè î íà ëü íîé
çíà ÷è ìî ñòè äëÿ ðàç âè òèÿ ÃÊÌÏ, ïî ñêî ëü êó ÷à ñ òî òû

âû ÿâ ëå íèÿ äàí íîãî àë ëå ëÿ â ãðóï ïàõ ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ 
è êîí ò ðî ëü íûõ âû áîð êàõ ïðàê òè ÷å ñêè íå ðàç ëè ÷à þò ñÿ
â ðÿ äå èñ ñëå äî âà íèé (òàáë. 3).

Ìó òà öèÿ ð.Gln1233* âïåð âûå îïè ñà íà Er d mann J.
ñ ñî àâò. â 2001 ãî äó ó 2 èç 110 ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ (1,81%) 
[8]. Çà ìå íà öè òî çè íà íà òè ìèí â êî äî íå 3697
(c.3697C>T) ïðè âî äèò ê îá ðà çî âà íèþ òåð ìè íà ëü íî ãî
êî äî íà (ñòîï-êî äî íà) â ïî ëî æå íèè 1233 àìè íî êèñ ëîò -
íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè è ïî òå ðå 42 àìè íî êèñ ëîò, â ðå -
çó ëü òà òå ÷å ãî óìå íü øà åò ñÿ ðàç ìåð ñàé òà ñâÿ çû âà íèÿ
ñ ëåã êèì ìå ðî ìè î çè íîì è òè òè íîì [10].

Ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü àë ëå ëÿ ñ ìó òà öèåé ð.Gln1233* è çà -
ìå íîé ð.Arg326Gln â ãå íå MYBPC3 ó ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ èç
åâ ðî ïåé ñêèõ ïî ïó ëÿ öèé (Ãåð ìà íèÿ, Èòà ëèÿ, Øâåé öà ðèÿ,
×å õèÿ, Àâ ñò ðà ëèè) è ÑØÀ ïðåä ñòàâ ëå íà â òàáë. 4.

Íàè áî ëü øàÿ ÷à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ìó òà öèè îá íà ðó -
æå íà ó ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ èç Ðîñ ñèè (6,49%), Áå ëà ðó ñè
(5,37%), Øâåé öà ðèè è Ãåð ìà íèè (>2,0%). Â áî ëü øèí ñò -
âå èñ ñëå äî âà íèé óêà çà íî, ÷òî íîí ñåíñ-ìó òà öèÿ
ð.Gln1233* áû ëà âû ÿâ ëå íà â ñî ÷å òà íèè ñ çà ìå íîé
ð.Arg326Gln, â îñòà ëü íûõ — òà êîé èí ôîð ìà öèè íåò. Ýòî
ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî ñ íå ñêî ëü êè ìè ïðè ÷è íà ìè:

1) ñ ðå à ëü íûì îò ñóò ñò âè åì äàí íîé çà ìå íû â ïî ïó ëÿ -
öèè;

2) ñ íå âêëþ ÷å íè åì çà ìå íû â ïóá ëè êà öèþ èç-çà ïå -
ðå ñìîò ðà åå çíà ÷è ìî ñòè îò ïà òî ãåí íîé ìó òà öèè äî ïî -
ëè ìîð ôèç ìà;

3) ñ ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ èñ ïî ëü çó å ìûõ äëÿ ïî èñ êà ìó -
òà öèé ìå òî äîâ.

Â êîí ò ðî ëü íûõ ãðóï ïàõ ìó òà öèÿ ð.Gln1233* íå âñòðå -
÷à ëàñü, êðî ìå îä íîé ðà áî òû àìå ðè êàí ñêèõ àâ òî ðîâ, ãäå
ýòà ìó òà öèÿ áû ëà âû ÿâ ëå íà ó 4 (2%) èç 200 ôå íî òè ïè ÷å -
ñêè íå îõà ðàê òå ðè çî âàí íûõ ëèö êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû
[19]. Íà äàí íûé ìî ìåíò ýòî åäèí ñò âåí íîå èñ ñëå äî âà -
íèå, ãäå äàí íàÿ ìó òà öèÿ çà ôèê ñè ðî âà íà â êîí ò ðî ëü íîé
ãðóï ïå, ðå çó ëü òà òû êî òî ðî ãî åùå ðàç óêà çû âà þò íà âàæ -
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Òàá ëè öà 3
×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè çà ìå íû ð.Arg326Gln â ãå íå MYBPC3 â ðàç ëè÷ íûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ

¹ ×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè çà ìå íû, % (n:N) ×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ìè íîð íî ãî àë ëå ëÿ Ñòðà íà Èñ òî÷ íèê

Ïà öè åí òû ñ ÃÊÌÏ Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà Ïà öè åí òû ñ ÃÊÌÏ Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà

1 0,51 (1:197) 0 (0:100) 0,0025 0 Ôðàí öèÿ [2]

2 0,90 (2:223)  — 0,0045  — Àí ã ëèÿ [17]

3 1,25 (1:80) 0 (0:150) 0,0063 0 Àâ ñò ðà ëèÿ [6]

4 1,30 (1:77)  — 0,0065  — Ïîð òó ãà ëèÿ [18]

5 2,00 (2:100)  — 0,0100  — ×å õèÿ [3]

6 3,23 (1:31) 1,18 (1:85) 0,0161 0,0059 ÑØÀ [4]

7  — 4,00 (8:200)  — 0,0200 ÑØÀ [19]

8 2,61 (8:306) 6,31 (7:111) 0,0131 0,0315 Ôèí ëÿí äèÿ [15, 16]

9  — 5,83 (6:103)  — 0,0291 Ðîñ ñèÿ [5]

10 5,07 (17:335) 3,94 (5:127) 0,0254 0,0197 Áå ëà ðóñü Ñîá ñò âåí -
íûå äàí íûå

Ïðè ìå ÷à íèå. n — êîë-âî ïà öè åí òîâ ñ íà ëè ÷è åì çà ìå íû, N — êîë-âî îá ñëå äó å ìûõ ïà öè åí òîâ



íîñòü àäåê âàò íî ãî êîí ò ðî ëÿ è òðóä íî ñòè â îöåí êå ïà òî -
ãåí íî ñòè âû ÿâ ëÿ å ìûõ ìó òà öèé ïðè ÃÊÌÏ, ïî ñêî ëü êó
ïðè äàí íîì çà áî ëå âà íèè îíè õà ðàê òå ðè çóþò ñÿ íå ïîë -
íîé ïå íåò ðàí ò íî ñòüþ.

Àíà ëèç ãàï ëî òè ïîâ ó áå ëî ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ
ñ ÃÊÌÏ ñ ó÷å òîì ïî ëè ìîð ô íûõ ëî êó ñîâ ð.Val849Val
(c.2547C>T, rs3729953) è ð.Glu1096Glu (c.3288G>A,
rs1052373), ïî êà çàë, ÷òî âñå íî ñè òå ëè ìó òà öèè
ð.Gln1233* íà ðÿ äó ñ çà ìå íîé ð.Arg326Gln èìå ëè ñè íî íè -
ìè÷ íûå çà ìå íû ð.Val849Val è ð.Glu1096Glu. Ïî-âè äè ìî -
ìó, ìîæ íî ãî âî ðèòü, îá ýô ôåê òå îñíî âà òå ëÿ â áå ëî ðóñ -
ñêîé ïî ïó ëÿ öèè äëÿ ìó òà öèè ð.Gln1233*, êî òî ðàÿ ðàñ -
ïî ëî æå íà íà àë ëåëå ñ çà ìå íà ìè ð.Arg326Gln, ð.Val849Val
è ð.Glu1096Glu. Âñå ëè öà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû è ïà öè åí -
òû ñ ÃÊÌÏ òî ëü êî ñ çà ìå íîé ð.Arg326Gln, êàê âû ÿñ íè -
ëîñü, òàê æå èìå ëè ýòè çà ìå íû, çà èñê ëþ ÷å íè åì 1 ïà öè -
åí òà, ó êî òî ðî ãî îò ñóò ñò âî âà ëà çà ìå íà ð.Glu1096Glu.
Â ðà áî òå Ron ca ra ti R. ñ ñî àâò. [7] ó ïà öè åí òà ñ ìó òà öèåé
ð.Gln1233* êðî ìå ð.Arg326Gln ïðè ñóò ñò âî âà ëà çà ìå íà
Val849Val è íå áû ëî çà ìå íû ð.Glu1096Glu, êàê è ó ïà öè -
åí òà ñ ð.Arg326Gln èç Áå ëà ðó ñè.

Ïî äàí íûì ëè òå ðà òóð íûõ èñ òî÷ íè êîâ, ó âñåõ íî ñè òå -
ëåé äàí íîé ìó òà öèè ïî ñëå 40 ëåò îá íà ðó æåí ôå íî òèï
ÃÊÌÏ, à òàê æå â íå êî òî ðûõ ñå ìü ÿõ âû ÿâ ëå íû ñëó ÷àè
âíå çàï íîé ñåð äå÷ íîé ñìåð òè (ÂÑÑ) ó ïðî áàí äîâ èëè èõ
áëè æàé øèõ ðîä ñò âåí íè êîâ [6, 8, 10] è íà ñòóï ëå íèå ôà -
òà ëü íî ãî èí ñó ëü òà [10].

Ó áå ëî ðóñ ñêèõ ïà öè åí òîâ ôå íî òè ïè ÷å ñêàÿ ðå à ëè çà -
öèÿ ìó òà öèè ð.Gln1233* â ãå íå MYBPC3 ðàç ëè ÷à ëàñü è
èìå ëà íå ñêî ëü êî âà ðè àí òîâ êëè íè ÷å ñêî ãî ïðî ÿâ ëå íèÿ:

1) îá ñòðóê òèâ íàÿ ôîð ìà çà áî ëå âà íèÿ ñ ïî ñëå äó þ ùåé
ìè î ñåï òýê òî ìèåé;

2) íå îá ñò ðóê òèâ íàÿ ôîð ìà ñî ñòà áè ëü íûì òå ÷å íè åì;

3) íå îá ñò ðóê òèâ íàÿ ôîð ìà ñ ïðî ãðåñ ñè ðî âà íè åì
ñèì ï òî ìîâ õðî íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè
(ÕÑÍ) è òðàíñ ôîð ìà öèåé â «êî íå÷ íóþ ñòà äèþ»;

4) íå îá ñò ðóê òèâ íàÿ ôîð ìà ñ æèç íå óã ðî æà þ ùè ìè
àðèò ìè ÿ ìè è íå îá õî äè ìî ñòüþ èì ï ëàí òà öèè êàð äè î âåð -
òå ðà-äå ôèá ðèë ëÿ òî ðà (ÊÄ).

Êàê ïî êà çàë àíà ëèç, ìî äè ôè öè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå íà
ôå íî òè ïè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ çà áî ëå âà íèÿ îêà çû âà ëè
âîç ðàñò è ïîë ïà öè åí òîâ (òàáë. 5). 10 èç 18 (55,6%) ïðî -
áàí äîâ áû ëè ìóæ ñêî ãî ïî ëà. Ñðåä íèé âîç ðàñò ïðî áàí -
äîâ ñ ìó òà öèåé Gln1233* ïðè âêëþ ÷å íèè â èñ ñëå äî âà íèå
ñî ñòà âèë 44,8±13,4 (îò 18 äî 61 ëåò, ìå äè à íà 50), ïðè
ýòîì ïî âîç ðà ñ òó âêëþ ÷å íèÿ â èñ ñëå äî âà íèå ìóæ ÷è íû
áû ëè ìî ëî æå, ÷åì æåí ùèí (38,3±11,4 ïðî òèâ 50,7±11,5; 
ð = 0,020), ìà íè ôå ñòà öèÿ çà áî ëå âà íèÿ ó ìóæ ÷èí òàê æå
íà áëþ äà ëàñü â áî ëåå ðàí íåì âîç ðà ñ òå (27,2±13,1 ïðî òèâ
37,1±11,3; ð = 0,054). Â öå ëîì, âîç ðàñò ìà íè ôå ñòà öèè
ïåð âûõ ñèì ï òî ìîâ çà áî ëå âà íèÿ âà ðü è ðî âàë îò 15 äî
49 ëåò (ìå äè à íà — 26,5 ãî äà): ó 55,6% äèà ãíîç óñòà íîâ -
ëåí äî 30 ëåò, ó îñòà ëü íûõ — ïî ñëå 38. Âû ðà æåí íûå
ñèì ï òî ìû çà áî ëå âà íèÿ (îäûø êà ïðè ôè çè ÷å ñêîé íà -
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Òàá ëè öà 4
×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ìó òà öèè ð.Gln1233* â ñî ÷å òà íèè ð.Arg326Gln è áåç íåå â ãå íå MYBPC3 

â ðàç ëè÷ íûõ ïî ïó ëÿ öè ÿõ

¹ ×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ìó òà öèè, % (n:N) ×à ñ òî òà âñòðå ÷à å ìî ñòè ìè íîð íî ãî àë ëå ëÿ Ñòðà íà Èñ òî÷ íèê

Ïà öè åí òû ñ ÃÊÌÏ Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà Ïà öè åí òû ñ ÃÊÌÏ Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà

Ãàï ëî òèï ð.Gln1233*(+); ð.Arg326Gln(?)*

1 0,11 (1:874) ?:372 0,00058 ? Àí ã ëèÿ [20]

2 0,86 (9:1053) 0 (0:200) 0,0043 0 ÑØÀ [9]

3 1,81 (2:110) 0 (0:50) 0,0091 0 Ãåð ìà íèÿ (òóð êè) [8]

4 2,11 (3:142) 0 (0:149) 0,0106 0 Âåí ã ðèÿ [10]

5 2,30 (2:87) 0 (0:430) 0,0115 0 Ãåð ìà íèÿ [21]

6 2,63 (1:38)  — 0,0132  — Øâåé öà ðèÿ,
Ãåð ìà íèÿ

[22]

Ãàï ëî òèï ð.Gln1233*(+); ð.Arg326Gln(+)

7 0,25 (1:389) 2,0 (4:200) 0,0013 0,01 ÑØÀ [19]

8 0,80 (1:125)  — 0,0040  — Èòà ëèÿ [7]

9 1,00 (1:100)  — 0,0050  — ×å õèÿ [3]

10 1,25 (1:80) 0 (0:150) 0,0063 0 Àâ ñò ðà ëèÿ [6]

11 5,26 (2:38) 0 (0:21) 0,0263 0 Ðîñ ñèÿ, Áå ëà ðóñü [12]

12 6,49 (5:77) 0 (0:103) 0,0325 0 Ðîñ ñèÿ [5]

13 5,37 (18:335) 0 (0:127) 0,0269 0 Áå ëà ðóñü Ñîá ñò âåí íûå
äàí íûå

Ïðè ìå ÷à íèå. * — íåò äàí íûõ î íà ëè ÷èè ó ïà öè åí òîâ çà ìå íû ð.Arg326Gln; n — êîë-âî ïà öè åí òîâ ñ íà ëè ÷è åì ìó òà öèè
ð.Gln1233*, N — êîë-âî îá ñëå äó å ìûõ ïà öè åí òîâ



ãðóç êå, ñåð ä öå áè å íèÿ, ïå ðå áîè â ðàáîòå ñåð ä öà, ñèí êî -

ïà ëü íûå ñî ñòî ÿ íèÿ, ñëà áîñòü) îò ìå ÷à ëèñü ó âñåõ ïà öè -

åí òîâ, çà èñê ëþ ÷å íè åì îä íî ãî, ïî âî äîì äëÿ îá ñëå äî âà -

íèÿ êî òî ðî ãî ïî ñëó æè ëà ÂÑÑ ó îä íî ãî èç ðî äè òå ëåé.

Ñå ìåé íàÿ ôîð ìà çà áî ëå âà íèÿ íà áëþ äà ëàñü ó 10 ïðî áàí -

äîâ. Â ñå ìåé íîì àíà ìíå çå äâóõ ïà öè åí òîâ óñòà íîâ ëåí

ëå òà ëü íûé èñ õîä îò ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ ÕÑÍ äî «êî íå÷ -

íîé ñòà äèè» ó áëèç êèõ ðîä ñò âåí íè êîâ.

Ó 6 èç 18 ïà öè åí òîâ (33,3%) äèà ãíî ñ òè ðî âà ëè îá -

ñòðóê òèâ íóþ ôîð ìó çà áî ëå âà íèÿ ñ îá ñòðóê öèåé âû õîä -

íî ãî òðàê òà ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà (ÂÒËÆ) îò 52 äî 92 ìì

ðò.ñò. Ó äâóõ ïà öè åí òîâ îá ñòðóê öèÿ ÂÒËÆ íî ñè ëà ëà -

òåí ò íûé õà ðàê òåð è ïðè ðîñò ãðà äè åí òà äàâ ëå íèÿ âû ÿâ -

ëÿ ëè ëèøü ïðè ôè çè ÷å ñêîé íà ãðóç êå (îò 15 ìì ðò.ñò. äî

58 ìì ðò.ñò. è 22 ìì ðò.ñò. äî 52 ìì ðò.ñò. ñî îò âåò ñò âåí -

íî). Ó âñåõ ïà öè åí òîâ ñ îá ñòðóê öèåé ÂÒËÆ äèà ãíî ñ òè -

ðî âà íà àñèì ìåò ðè÷ íàÿ ãè ïåð ò ðî ôèÿ ìè î êàð äà ñ ìàê ñè -

ìà ëü íîé òîë ùè íîé â áà çà ëü íîì îò äå ëå ìåæ æå ëó äî÷ êî -

âîé ïå ðå ãî ðîä êè (ÌÆÏ) îò 18 äî 23 ìì (ìå äè à íà

21 ìì), âû ðà æåí íûì SAM-ôå íî ìå íîì è ìèò ðà ëü íîé

ðå ãóð ãè òà öèåé III-IV ñòå ïå íè. Ìè î ñåï òýê òî ìèÿ è ïëà ñ -

òè êà ìèò ðà ëü íî ãî êëà ïà íà áûëè âû ïîë íåíû 5 ïà öè åí -

òàì, ïðî òå çè ðî âà íèå ìèò ðà ëü íî ãî êëà ïà íà è ðå çåê öèÿ

ïà ïèë ëÿð íûõ ìûøö — îä íî ìó ïà öè åí òó ñ âû ðà æåí íû -

ìè ôèá ðîç íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè êëà ïà íà. Ó òðåõ ïðî áàí -

äîâ ñ îá ñòðóê òèâ íîé ôîð ìîé ÃÊÌÏ îá íà ðó æå íà ìó òà -

öèÿ ó áëè æàé øèõ ðîä ñò âåí íè êîâ. Ó ñû íî âåé äâóõ ïðî -

áàí äîâ â âîç ðà ñ òå 24 ëåò è 40 ëåò áû ëà äèà ãíî ñ òè ðî âà íà

íå îá ñò ðóê òèâ íàÿ ôîð ìà çà áî ëå âà íèÿ ñ ìàê ñè ìà ëü íîé

òîë ùè íîé â áà çà ëü íîé îò äå ëå ÌÆÏ 16 ìì è 18 ìì ñ ìà -

ëî ñèì ï òîì íûì òå ÷å íè åì çà áî ëå âà íèÿ. Ó 12-ëåò íå ãî ñû -

íà òðå òüå ãî ïðî áàí äà ñèì ï òî ìîâ çà áî ëå âà íèÿ âû ÿâ ëå íî

íå áû ëî, ïðè ÝõîÊÃ-èñ ñëå äî âà íèè âû ÿâ ëå íà ãè ïåð ò ðî -

ôèÿ ïà ïèë ëÿð íûõ ìûøö, óä ëè íåí íàÿ ïå ðåä íÿÿ ñòâîð êà

ìèò ðà ëü íî ãî êëà ïà íà è ìàê ñè ìà ëü íàÿ òîë ùè íà â áà -

çàëü íîì îò äå ëå ÌÆÏ 13 ìì, ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùèå î äî -

êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íè ÿõ ÃÊÌÏ.

Ó äâóõ ïà öè åí òîê, âñòó ïèâ øèõ â èñ ñëå äî âà íèå â áî -

ëåå ïîçä íåì âîç ðà ñ òå (ñòàð øå 40 ëåò), îñíîâ íû ìè ñèì ï -

òî ìà ìè çà áî ëå âà íèÿ áû ëè ÷à ñ òûå ýïè çî äû æå ëó äî÷ êî -

âûõ íà ðó øå íèé ðèò ìà. Ó 51-ëåò íåé ïà öè åí ò êè áû ëà

äèà ãíî ñ òè ðî âà íà ñðåä íå æå ëó äî÷ êî âàÿ ôîð ìà ÃÊÌÏ

ñ ìàê ñè ìà ëü íîé òîë ùè íîé ñòåí êè â ñðåä íåì ñåã ìåí òå

ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà (ËÆ) 18 ìì, ñ íà ëè ÷è åì âíóò ðè æå ëó -

äî÷ êî âîé îá ñòðóê öèè (25 ìì ðò.ñò.) è çî íîé íå êîì ïàê ò -

íî ãî ìè î êàð äà â áî êî âîé ñòåí êå ËÆ. Â âîç ðà ñ òå 54 ãî äà

ïðî è çîø ëà ÂÑÑ ñ óñïåø íîé ðå à íè ìà öèåé è èì ï ëàí òà -

öèåé ÊÄ. Ó òðåõ äî ÷å ðåé ïà öè åí ò êè (34, 38 è 39 ëåò) òî -
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Òàá ëè öà 5
Êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ çà áî ëå âà íèÿ ó ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ, èìå þ ùèõ ìó òà öèþ p.Gln1233*

Ãðóï ïà, n Ñðåä íèé
âîç ðàñò
ìà íè ôå -
ñòà öèè

Ýïè çî äû
ÍÆÒ, n (%)

ÔÏ, n (%) ÝõîÊÃ-ïà ðà ìåò ðû Õè ðóð.
âìå øà òå -

ëü ñò âî

Èñ õî äû Êëè íè ÷å ñêèé ôå íî òèï,
n (%)

ËÏ, ìì ÌÒÑ, ìì ÃÄ ÂÒËÆ,
ìì ðò. ñò.

ÃÊÌÏ ÎÃÊÌÏ

Ìóæ ÷è íû

Âñå ãî,
n = 14

27,2 ± 13,1
19,5

[17,5;40,5]

4 (40) 5 (35,7) 44,7 ± 6,6
44,5

[42;48]

20 ± 1,9 20
[18;21]

31,6 ± 34,9
9 [5;59]

4 (28,6) 10 (71,4) 4 (28,6)

Äî 
40 ëåò,
n = 9

18,9 ± 3,1
18 [17;20]

1 (16,7) 0 40,7 ± 4,3
42 [38;42]

18,6 ± 2,6
18 [17;20]

18,9 ± 22,6
8 [6;14]

2 (22,2) 0 7 (77,8) 2 (22.2)

Ïî ñëå 
40 ëåò,
n = 5

38,8 ± 12,9
43 [38;48]

3 (75,0) 5 (100) 51,8 ± 3,6
53 [48;54]

19,6 ± 2,1
20 [18;21]

35,4 ± 43,8
10 [3;65]

2 (40,0) ÎÍÌÊ — 1
Ñìåðòü îò
ÕÑÍ — 1

3 (60,0) 2 (40,0)

Æåí ùè íû

Âñå ãî,
n = 8

37,1 ± 11,3
42 [25;46]

2 (22,2) 6 (66,7) 45,3 ± 4,9
46,5

[41,5;48,5]

19,6 ± 2,1
19

[18;21,5]

20,5 ± 24,0
10,5

[9,5;21]

1 (11,1) 6 (66,7) 2 (22,2)

Äî 
40 ëåò,
n = 1

22 0 0 46 19 11 0 0 1 0

Ïî ñëå 
40 ëåò,
n = 7

39,3 ± 10,3
44 [28;47]

2 (28,6) 6 (85,7) 45,1 ± 5,3
47 [38;50]

19,7 ± 2,3
19 [18;22]

21,9 ± 25,6
10 [9;23]

1 (14,3) ÈÊÄ — 1
ÎÍÌÊ — 2
ÂÑÑ — 1

5 (71,4) 2 (28,6)

Ïðè ìå ÷à íèå. ËÏ — ëå âîå ïðåä ñåð äèå; ÌÒÑ — ìàê ñè ìà ëü íàÿ òîë ùè íà ñòåí êè; ÃÄ ÂÒËÆ — ãðà äè åíò äàâ ëå íèÿ â âû íî ñÿ -
ùåì òðàê òå ËÆ; ÍÆÒ — íå ó ñòîé ÷è âàÿ æå ëó äî÷ êî âàÿ òà õè êàð äèÿ; ÔÏ — ôèá ðèë ëÿ öèÿ ïðåä ñåð äèé; ÊÄ — êàð äè î âåð -
òåð-äå ôèá ðèë ëÿ òîð; ÎÍÌÊ — îñò ðîå íà ðó øå íèå ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ, ÂÑÑ — âíå çàï íàÿ ñåð äå÷ íàÿ ñìåðòü. Äàí -
íûå â òàá ëè öàõ ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå ñðåä íå ãî àðèô ìå òè ÷å ñêî ãî çíà ÷å íèÿ è ñòàí äàð ò íî ãî îò êëî íå íèÿ, à òàê æå â âè äå
çíà ÷å íèé ìå äè à íû è 25 è 75-ãî ïðî öåí òè ëåé.



æå âû ÿâ ëå íà ìó òà öèÿ, íî ôå íî òè ïè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ
çà áî ëå âà íèÿ (ñðåä íå-æå ëó äî÷ êî âàÿ ôîð ìà ÃÊÌÏ, çî íà
íå êîì ïàê ò íî ãî ìè î êàð äà â áî êî âîé îá ëà ñ òè ËÆ) áû ëè
äèà ãíî ñ òè ðî âà íû ëèøü ó ñòàð øåé èç äî ÷å ðåé, ó îñòà ëü -
íûõ ôå íî òèï çà áî ëå âà íèÿ íà äàí íûé ìî ìåíò íå ïðî ÿ -
âèë ñÿ.

Ó äðó ãîé 60-ëåò íåé ïà öè åí ò êè ñ íå îá ñò ðóê òèâ íîé
ôîð ìîé ÃÊÌÏ (ñ ãðà äè åí òîì ÂÒËÆ 6 ìì ðò.ñò. ñ ìàê -
ñè ìà ëü íîé òîë ùè íîé ñòåí êè ËÆ 18 ìì â áà çà ëü íîì îò -
äå ëå) íà ÑÌ ÝÊÃ íà ôî íå ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ôèá ðèë ëÿ -
öèè ïðåä ñåð äèé (ÔÏ) ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ÷à ñ òûå ýïè çî äû
íå ó ñòîé ÷è âîé æå ëó äî÷ êî âîé òà õè êàð äèè (ÍÆÒ) è áû ëî
ïðè íÿ òî ðå øå íèå îá èì ï ëàí òà öèè ÊÄ ñ öå ëüþ ïåð âè÷ -
íîé ïðî ôè ëàê òè êè ÂÑÑ. Òà êàÿ æå ìó òà öèÿ áû ëà âû ÿâ -
ëå íà ó òðåõ ÷ëå íîâ åå ñå ìüè: ó 47-ëåò íå ãî áðà òà, ó 38-ëåò -
íå ãî ñû íà è ó 12-ëåò íå ãî âíó êà. Ó 47-ëåò íå ãî áðà òà áû ëè 
äèà ãíî ñ òè ðî âà íû ñèì ï òî ìû ÕÑÍ III ÔÊ ñ íà ëè ÷è åì
ñè ñ òî ëè ÷å ñêîé äèñ ôóí ê öèè ËÆ (ÔÂ ËÆ 49%) è ìèò -
ðàëü íîé ðå ãóð ãè òà öèåé IV ñòå ïå íè. Ïðè ÑÌ ÝÊÃ ðå ãè -
ñò ðè ðî âà ëè ïî ñòî ÿí íóþ ôîð ìó ÔÏ ñ áðà äè ñè ñòî ëèåé,
÷òî ïî òðå áî âà ëî èì ï ëàí òà öèè îä íî êà ìåð íî ãî ýëåê ò ðî -
êàð äè îñòè ìó ëÿ òî ðà (ÝÊÑ). Çà ïå ðè îä 5-ëåò íå ãî íà áëþ -
äå íèÿ ñèì ï òî ìû ÕÑÍ ïðî ãðåñ ñè ðî âà ëè äî IV ÔÊ
NYHA è çà áî ëå âà íèå òðàíñ ôîð ìè ðî âà ëîñü â «êî íå÷ -
íóþ» ñòà äèþ. Áû ëà âû ïîë íå íà îð òî òî ïè ÷å ñêàÿ òðàíñ -
ïëàí òà öèÿ ñåð ä öà, íî â ðàí íåì ïî ñëå î ïå ðà öè îí íîì ïå -
ðè î äå ïðî è çî øåë ëå òà ëü íûé èñ õîä âñëåä ñò âèå ïî ëè îð -
ãàí íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè. Ó ñû íà ïà öè åí ò êè äèà ãíî ñ òè -
ðî âà íà íå îá ñò ðóê òèâ íàÿ ôîð ìà çà áî ëå âà íèÿ ñ àñèì ìåò -
ðè÷ íîé ãè ïåð ò ðî ôèåé ËÆ è ìàê ñè ìà ëü íîé òîë ùè íîé
17 ìì áåç çíà ÷è ìûõ íà ðó øå íèé ðèò ìà è ìà ëî ñèì ï òîì -
íûì òå ÷å íè åì çà áî ëå âà íèÿ. Ó 12-ëåò íå ãî âíó êà ñèì ï òî -
ìû çà áî ëå âà íèÿ îò ñóò ñò âî âà ëè, ïðè ÝõîÊÃ-èñ ñëå äî âà -
íèè âû ÿâ ëå íû ãè ïåð ò ðî ôèÿ ïà ïèë ëÿð íûõ ìûøö, óä ëè -
íåí íàÿ ïå ðåä íÿÿ ñòâîð êà ÌÊ, ìàê ñè ìà ëü íàÿ òîë ùè íà
ÌÆÏ â áà çà ëü íîì îò äå ëå 13 ìì è îò ñóò ñò âèå çíà ÷è ìî ãî
ãðà äè åí òà ÂÒËÆ.

Ó 5 ïðî áàí äîâ (3 æåí ùè íû, 2 ìóæ ÷è íû) ñèì ï òî ìû
çà áî ëå âà íèÿ ìà íè ôå ñòè ðî âà ëè â ïîçä íåì âîç ðà ñ òå
(ñòàð øå 40 ëåò) è ïðî ÿ âè ëèñü ðàí íèì ïî ÿâ ëå íè åì ïà -
ðîê ñèç ìà ëü íîé èëè ïî ñòî ÿí íîé ôîð ìû ÔÏ, ïðî ãðåñ ñè -
ðî âà íè åì ñèì ï òî ìîâ ÕÑÍ äî III ÔÊ ÑÍ NYHA. Ïðè
ÝõîÊÃ-èñ ñëå äî âà íèè äèà ãíî ñ òè ðî âà íà íå îá ñò ðóê òèâ -
íàÿ ôîð ìà ÃÊÌÏ ñ ÃÄ ÂÒËÆ îò 3 äî 10 ìì ðò.ñò. (ìå äè -
à íà 10 ìì ðò.ñò.). ñ ìàê ñè ìà ëü íîé òîë ùè íîé ÌÆÏ îò
17 ìì äî 22 ìì (ìå äè à íà 19 ìì) äè ëà òà öèåé ËÏ îò 47 ìì 
äî 54 ìì (ìå äè à íà 51 ìì) è ñíè æå íè åì ÔÂ ËÆ <55%
ó 2 ïà öè åí òîâ. Ó äâóõ ïà öè åí òîâ ýòîé ãðóï ïû íà ñòó ïèë
ëå òà ëü íûé èñ õîä âñëåä ñò âèå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ ÕÑÍ è
ðàç âè òèÿ îñò ðî ãî íà ðó øå íèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå -
íèÿ (ÎÍÌÊ) â âîç ðà ñ òå 57 è 59 ëåò. Ó îä íî ãî ïà öè åí òà
ïðî è çîø ëà òðàíñ ôîð ìà öèÿ çà áî ëå âà íèÿ â «êî íå÷ íóþ»
ôà çó è áû ëà ïðî âå äå íà êîð ðåê öèÿ òå ðà ïèè, äðó ãîé ïà -
öè åí ò êå â âîç ðà ñ òå 62 ëåò ñ íà ëè ÷è åì ïî ñòî ÿí íîé ôîð -
ìû ÔÏ è áðà äè ñè ñòî ëèè áûë èì ï ëàí òè ðî âàí îä íî êà -
ìåð íûé ÝÊ).

Ó 5 ïðî áàí äîâ, âñòó ïèâ øèõ â èñ ñëå äî âà íèå â ìî ëî -
äîì âîç ðà ñ òå îò 18 äî 39 ëåò (ìå äè à íà 25 ëåò), íà áëþ äà -
ëîñü ìà ëî ñèì ï òîì íîå òå ÷å íèå çà áî ëå âà íèÿ. Ó âñåõ ïà -
öè åí òîâ ýòîé ãðóï ïû äèà ãíî ñ òè ðî âà íà íå îá ñò ðóê òèâ íàÿ
ôîð ìà ÃÊÌÏ (ÃÄ ÂÒËÆ îò 4 ìì ðò.ñò. äî 11 ìì ðò.ñò.,
(ìå äè à íà 6 ìì ðò.ñò.) ñ àñèì ìåò ðè÷ íîé ãè ïåð ò ðî ôèåé
ËÆ è ìàê ñè ìà ëü íîé òîë ùè íîé ñòåí êè îò 17 ìì äî 23 ìì 
(ìå äè à íà 20 ìì). Ó âñåõ ïà öè åí òîâ ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ñî -
õðà íåí íóþ ÔÂ ËÆ, îò ñóò ñò âèå äè ëà òà öèè ËÏ è çíà ÷è -
ìûõ íà ðó øå íèé ðèò ìà.

Ìå äè à íà íà áëþ äå íèÿ ïà öè åí òîâ ñ ìó òà öèåé
p.Gln1233* ñî ñòà âè ëà 5,2 ãî äà. Çà ïå ðè îä íà áëþ äå íèÿ
âñåì ïà öè åí òàì ñ îá ñòðóê öèåé ÂÒËÆ (6 ÷å ëî âåê) áû ëà
âû ïîë íå íà ìè î ñåï òýê òî ìèÿ, â òîì ÷èñ ëå â ñî ÷å òà íèè
ñ ïëà ñ òè êîé ìèò ðà ëü íî ãî êëà ïà íà ó òðåõ èç íèõ è ïðî òå -
çè ðî âà íè åì ìèò ðà ëü íî ãî êëà ïà íà ñ ðå çåê öèåé ïà ïèë -
ëÿð íûõ ìûøö — ó îä íî ãî ïà öè åí òà. Ó âñåõ ïà öè åí òîâ
îïå ðà òèâ íîå âìå øà òå ëü ñò âî áû ëî ýô ôåê òèâ íûì è ðå çè -
äó à ëü íûé ãðà äè åíò â ÂÒËÆ íå ïðå âû øàë 10 ìì ðò.ñò., à
òîë ùè íà ïå ðåä íå-ñåï òà ëü íîé îá ëà ñ òè ÌÆÏ çíà ÷è ìî
óìå íü øè ëàñü (p=0,001). Ñèì ï òî ìû ÕÑÍ óìå íü øè ëèñü
ñ III äî II ÔÊ NYHA (ð=0,01).

Âû âî äû

Íîí ñåíñ-ìó òà öèÿ ð.Gln1233* (rs397516037) ÿâ ëÿ åò ñÿ
ñà ìîé ÷à ñ òîé ñðå äè îá íà ðó æåí íûõ ìó òà öèé ó áå ëî ðóñ -
ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ. ×à ñ òî òà åå âñòðå ÷à å ìî ñòè íà
äàí íûé ìî ìåíò ÿâ ëÿ åò ñÿ ìàê ñè ìà ëü íîé ïî ñðàâ íå íèþ
ñ äðó ãè ìè ïî ïó ëÿ öè ÿ ìè è ñî ïî ñòà âè ìà ñî çíà ÷å íè åì
ýòî ãî ïî êà çà òå ëÿ â ðîñ ñèé ñêîé ïî ïó ëÿ öèè. Óñòà íîâ ëåí
ýô ôåêò îñíî âà òå ëÿ äëÿ ìó òà öèè ð.Gln1233* íà òåð ðè òî -
ðèè Áå ëà ðó ñè íà îñíî âà íèè ëî êà ëè çà öèè åå íà àë ëåëå
ñ òðå ìÿ ïî ëè ìîð ô íû ìè ñàé òà ìè: ð.Arg326Gln,
ð.Val849Val è ð.Glu1096Glu ó âñåõ 18 ïà öè åí òîâ ñ ÃÊÌÏ.
Òå ÷å íèå çà áî ëå âà íèÿ ó íî ñè òå ëåé ìó òà öèè p.Gln1233*
âà ðü è ðî âà ëî îò áåñ ñèì ï òîì íî ãî èëè ìà ëî ñèì ï òîì íî ãî
ó ïà öè åí òîâ â áî ëåå ìî ëî äîì âîç ðà ñ òå (îò 18 äî 40) äî
òÿ æå ëî ãî òå ÷å íèÿ ñ íå áëà ãî ïðè ÿò íûì ïðî ãíî çîì âñëåä -
ñò âèå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ ñèì ï òî ìîâ ÕÑÍ, ðàç âè òèÿ ÔÏ, 
æèç íå óã ðî æà þ ùèõ æå ëó äî÷ êî âûõ àðèò ìèé è ÎÍÊÌ,
íà áëþ äàâ øèõ ñÿ ó ïà öè åí òîâ ñòàð øåé âîç ðà ñò íîé ãðóï -
ïû (îò 35 äî 61), âïëîòü äî ëå òà ëü íî ãî èñ õî äà âñëåä ñò âèå 
ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ ÕÑÍ.
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