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H. 1. T'a6urtos

ApTepI/IaJII)HaH IrMIepTeH3usa Kaxk Cepﬂe‘lHO-CocyIII/ICTbIﬁ CHHAPpOM
[ HaCJIeIICTBeHHOﬁ nmpeapacmnmojaoKE€EHHOCTbIO

batukmpckmii rocynapcrBeHHbiN MEANUMHCKMI YHUBEPCHTET

450000, r. Ya, yn. Jlennna, 3; ten./pakc (34755) 3-14-48

[TpuBesen anaan3 reHeaTOTNYeCKIX TaHHBIX U T0-
KasaHa POJIb HACJeJCTBEHHBIX (DAKTOPOB B Pa3BH-
THHU apTepHaJbHON THIIEPTEH3NH.

Kawoueevie cnosa: aprepuaibHasi TUNIEPTEH3US,
reHeajornyecKue JaHHbIE.

Posb HacsiencTBeHHBIX (DaKTOPOB B Pa3BUTUU
aprepuanbnoii tuneprensun (AI) Gblia 3amedeHa
MHOTUME MCCIE/IOBATENIIMI TIPU aHA/IN3€e TeHeaso-
TMYeCKNX JTaHHbIX. HeocmopmMbie qoKa3aTesbcTBa
6bLN ToJTyYeHbl T1pu uccaeoBannu Al B ceMbsx, y
MOHO- W JIM3UTOTHBIX OJIM3HEIOB, B 9KCIIEpPUMEHTe
Ha JIMHUSAX KPBIC CO CIIOHTAHHO-HACJE/[CTBEHHO
TUTepToHnell, Ipu ananmse accormanun Al ¢ rere-
THYECKIMH TOTHMOPQHBIME JTOKycamu /=2

[Ipusnano, uro AI' otHOcuTCSI K GOJIE3HSIM
C HACJIe/ICTBEHHON MPeIPaciioNoKeHHOCTh0. Pa3-
BUTHE €€ MPONCXOANT B Pe3yJbTaTe a/INTHBHOTO
B3aMMO/IEIICTBHS TEHETUUECKUX U CPEJOBBIX (hak-
TOpOB. «BepogTHoCTh COOBITHA» 3aBUCUT OT CTe-
MEeHN HACJEJCTBEHHON TPeIPACIIONOKEHHOCTH U
cuJIbl BoazeiictBust paktopos cpenbl. [losmBapu-
AHTHOCTb TE€HETUYECKUX U CPeOBBIX (haKTOPOB
SIBJISIETCS MPUYUHON TOTO, YTO UX COOTHOCHUTEJb-
Has POJib B aTHONAaToreHe3e 3a60JE€BAHUS MOXKET
OBITh Pa3JUYHA B KAKJIOM KOHKPETHOM TIPOSIBJIE-
Huu. Kakaprii yesoBek, BO-epBBIX, 06JajaeT
YHUKATHbHON TeHeTHYeCKOH KOHCTUTYIINENH U TOJ-
Bep>KeH BO3/IEHCTBUIO COIMATbHO- 3KOHOMUYEC-
KX, B TOM 4YHCJE W CeMeWHBbIX, (PaKkTopoB, cO-
CTABJAIONINX €T0 CPey KU3HEeJEesTeTbHOCTH, BO
BTOPBIX OH SBJSIETCS TPEACTaBUTENEM KOHKPET-
HOIl TIONYJISIY, UMeIoTeil COOCTBEHHYIO TeHeTH-
YecKyTo CTPYKTYPY, aJalTHPOBAHHYIO K 0CO-
OEHHOCTIM KJIMMAaTO-Teorpaduyeckoro permoHa.
B macrosmee BpeMsa nmpusHaHo, YTO UMEHHO C U3-
MeHeHueM ycaoBuii cpeabl (6y1b To ypbaHusarus
WU CMeHa KJIUMaToreorpaduveckoro permoHa B
pesyJsibTate MUTPAIN) COMPSIKEH POCT CePAEYHO-
COCYZIUCTON TATOJIOTUH 32 CUET Pa3BUTHSA 3a60.J1e-
BaHUS y JIUI[ C HACJEICTBEHHON MpPeapacioso-
KEHHOCTBIO.

Ha aprepuasbHy0 TUNIepTEH3UI0 PaCIpOC-
TPAHSIOTCS OCHOBHBIE KOHIIENTYadbHbBIE TTOJOXKE-
HUs, pa3paboTaHHble it 60JIe3HEN ¢ HAC/Ie/ICTBEH-

Hata nmoctymnenns 05.07.06

HOW TIPEPACIIONOKEHHOCTDIO, JAPYTUMHI CJIOBaMU
JUTSE MYJIbTU(DAKTOPUATBHBIX 3a00/I€BAHMIA:

— wHabJosaeTcsl MOBBIMIEHHAsT YacToTa
(HakoTIeHNEe) B OT/IEJNbHBIX CEMbSIX, UTO CBIA3aHO
¢ 0COGEHHOCTSIMU T€HETUYECKONH KOHCTUTYIIHU
ceMbH, TIPU ITOM THIl HACJEJTOBAHUS HE COOTBET-
CTBYET MEH/IEIEBCKOMY;

— Manudecraius, TeyeHre U MPOrHO3 3aBH-
caT ot pakTopa HacJaeCTBeHHOM (ceMeliHoit) oTs-
TOIEHHOCTH, KJWHWYeCKas KapTuHa OoJie3Hel ¢
HACJIe/ICTBEHHON TPEIPACIIONOKEHHOCTBIO CYIIle-
CTBEHHO BapbHpYyeT Ja’ke B Npejiesax OJHOI ce-
MbH, B TO BPeMsI KaK MPHU TeHHBIX GOJE3HAX UJie-
HOB ceMbH TIpo0aH/ia MOKHO YeTKO Pa3eiuTh Ha
OOJIbHBIX U 3JI0POBbBIX;

— HacJeJCTBEHHAs] MPeaPacloiOKeHHOCTh
obGycoBiena aJuTUBHBIMU 9 deKTaMu MHOTHX
reHOB, Ha o6mieM TeHeTndeckoM (ITOJTUTEHHOM)
(bone 0CHOBHYIO POJIb MOTYT WTpPaTh HECKOJIHKO
MOTEHINATBHO UAEHTUPUITNPYEMBIX <«TJIABHBIX
reHOB»; «CPABHUTEJbHO OTPAHUYEHHOE YUCJO
OMOXMMUYECKNX PEAKIINIA, KJIIOYEBBIX JJIsT TOMEO-
cTasa, TMO3BOJISIET OXKHAATH MPEUMYIEeCTBEHHO
Y4YacTHs B MO/[BEPKEHHOCTH PA3HbIM 3a60JI€BaHN-
SIM KaKOTO-TO YHCJIa OJTHUX M TeX K€ TeHOB»;

— B Pa3HbIX CEMbSIX MPEIPACTIONOKEHHOCTh K
3a60JIEBAaHUIO MOKET OBITh BBI3BAHA PA3HBIMH Ha-
CJIE/ICTBEHHBIMI OCOOEHHOCTSIMHU, T. €. HaOJ0/aeT-
CsI TeHEeTHYecKasi HeOAHOPOHOCTh 3a00JI€BAHNS:
OJIHA ¥ Ta JKe KJINHIYECKAs KapTHHA MOKET UMEeTh B
CBOEl OCHOBE Pa3MUlble BapHUAHTHI TeHeTHIECKOI
CTPYKTYPBI, T. €. PA3JIMYHOE COUETAHWNE TeHOB;

— peayn3alis HacJeJCTBEHHOTO MPEeaPaciio-
JIOJKEHUST K 3a60JIeBAaHNIO TTPOUCXOINUT MO/ BJINS-
HUEeM pa3HbIX (DAKTOPOB BHEINTHEH W BHYTPeHHe
cpelbl cpejbl, MpuueM OCOOEHHOCTH PeaKInu
Ha BO3/IENICTBHE 9K30- U HHAOTEHHBIX (haKTOPOB
TaK)Ke TeHeTHYecKu 00YCJIOBJIEHDI;

— B cBs13u ¢ 0O0IIell reHeTUYeCKON JIeTepMu-
HaHTOI (popMUPYeETCs: NHANBUAYAJTbHAS TIPe/pac-
MOJIOKEHHOCTh K 3a00JIEBAHUIO; B TOIYJIAIINN
MPePacooKEHHOCTh WH/NBUIOB BapbUpyeT;
MIOCKOJIBKY B €€ OCHOBE JI€XKAT TOJTUTEHHBIE CHCTe-
MbI, TO OHA MOKET PeaJN30BbIBATHCS B JIByX Ba-
pHAHTax: C MOPOTOBBIM M (€3 MOPOTOBOTO Jieii-
CTBUSI; B IEPBOM BapuaHTE JINIA C YPOBHEM TIPE]I-
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PaCIOJIOKEHHOCTH BBIIE TTOPOTOBOTO 3a00J1eBa-
I0T; TIOBBIIIEHNE YPOBHS 3K30T€HHOTO BO3/I€i-
crBust (yncsia pakTOPOB MM UX MHTEHCUBHOCTH),
10 BCEl BUJUMOCTH, CHIKAET MOPOT MPeIpaciio-
JIOKEHHOCTH, T. €. YBeJMUNBaeT PUCK 3abojeBa-
HUSI; BO BTOPOM BapuaHTe, 6€3 MOPOTOBOTO MPO-
saBJienns, 9 HeKT TOJUTEHHBIX CUCTEM HAPACTAET
KOJIMYECTBEHHO B 3aBUCUMOCTH OT YHUCJIA COCTaB-
JISTIONX UX <«MATOJOTHYECKNX» TeHOB;

— PUCK TOBTOPEHUs 3a00JI€BaHsI, UMest 110~
POTOBOE TIPOSIBJIEHIE, BAPBIPYET OT CEMbH K CEMbe,
3aBHCHUT OT YKCJIa TIOPaXKEeHHbIX cGCcoB (Bo3pacTaer
IIPY WX YBEJIMUEHNH 1 TIOHMKAETCS B CEMDBSIX C TIpe-
o6.J1ajlaHeM HOPMAJIbHBIX CHOCOB), OT TSIKECTH 3a-
GoJieBanus y mpo6aHao0B, OT nosa mpobana (ecau B
TOIYJISIITAN TIOJIBEPKEHHOCTb K 3a00JIEBAHUIO Pa3-
JIMYHA JUIST MYSKYMH U SKEHIIIH);

— yacTtoTa 3a60JieBaHUS POJCTBEHHUKOB
npoGaH/IOB TIPEBBINIAET TAKOBYIO B TOMYJISIINI
u yObIBaeT B CBSI3W C TOHIKEHUEM CTENEHH POJI-
CTBa; M3BECTHO, YTO PHUCK BO3HUKHOBEHUS 3a060-
JieBaHu4g y jereil, uybn poautesan crpajgaiot ATl
B Bo3pacte 70 50 jieT noBbilieH: ecyn 6OJeH OIIMH
U3 pojauTeseil, puck 3a60JeBaHUS COCTaBJSET
25—30%, ecau G6osbHbI 06a pomurens — 10 50%;
B CPAaBHEHUU C 9TUM Y JieTell 3/I0POBBIX POJUTE-
Jieit pruck 3a60JeBaHNs He TIPEBDITIAET TTOMY IS -
oHHOTO (2—5%); IpK HTOM HaKoILIeHne 3a00/1eBa-
HUS B CeMbe MIMeeT B CBOel OCHOBE KaK TeHeTHyec-
Kie, Tak 1 cpejoBble paxropbr 677,

BaskHBIM 1711 TOHUMaAHUS TIPUPOABI 60Te3-
Hell ¢ HacJe[CTBEHHOI MPeapaciooKeHHOCThIO
SIBJIIOTCS OOIIHe MOJOXKeHus (POPMaIbHON TeHe-
tukr. DU3NOTOTMYECKIil TPU3HAK B CBOEM Ka-
YeCTBEHHOM WJN KOJMYECTBEHHOM BBIPAKCHUN
TeHETHYECKU JIeTEPMUHUPOBAH, TIPH 3TOM MMEIOT
3Havenre 3(p@eKThl MOJUTEHUN W TJIEHOTPOTIIH,
a Takyke Takoe pyHIaMeHTaTbHOE CBOICTBO T€HO-
Ma, KaK HoJIuMOp(U3M ero JOKyCOB, MO3TOMY
yPOBeHb (PU3NOJOTUYECKUX TMPOIECCOB U (PyHK-
IIMOHAJbHAs aKTUBHOCTD, «HAJEKHOCTH» TOMEOC-
TATMYECKUX CUCTEM OPraHu3Ma, a CJeJl0BaTebHO
M CKJOHHOCTb K Pa3BUTHIO TMATOTEHETHYECKUX
U3MEHEeHWII B CBA3W C BO3/elicTBueM (HaKTOPOB
Cpe/Ibl BEPOSITHOCTHO 3aBUCAT OT 3(P(PeKTOB TPyTI-
IIbI TEHOB U OT 0COGEHHOCTEl AJIJIEIBHOTO COCTaBa
10 MHOTHM JIOKycaM. Tak:ke 1 CTpyKTypa HacJe/1-
CTBEHHOI Tpeapaclosio)KeHHOCTH K  3a60-
JIEBAaHUIO, KaK OCOOGEHHOCTh TE€HETHYEeCKOH KOHC-
TUTYIIUU, B CBA3U C KOTOPOIl CYIIECTBYET
BOCTIPUMMYHIBOCTb K CPEJOBBIM (paKTOpaMm, CHo-
COOCTBYIOIIMM Pa3BUTHIO 3a00JI€BAHNS, OYEBU/I-
HO, CKJIQJBIBAETCS N3 TEHETHYECKUX JeTePMUHAHT
MHOTHX (PU3MOTOTMYECKUX TIPU3HAKOB, NMEIOIINX
B OHTOTreHe3e 3HaueHne (axtopoB pucka. OHHU
B CBOIO OYepe/lb, MOTYT UMETb MOJUTEHHYIO OCHO-

By. B KoHeuHOM WTOTe MHAMBUAYaJbHbIE KOMOU-
HaIlUU TEHOB, TPOJYKTbI KOTOPBIX HEMOCPE/l-
CTBEHHO BJUAIOT Ha pa3Butue 3ab0JieBaHUS,
U UX aJJIeTTbHBIN COCTAaB ONPEEJSIOT PUCK 3a60-
seBanusi. OTesnbHbIe aBTOPHI PAa3JMYalOT TEeHbI,
aCCOIMMPOBAHHBIE C YPOBHSAMHU (DAKTOPOB PHCKA
6oJie3Hell ¢ Hac/eJCTBEHHON IpPeapaciiooKeH-
Hocrbio (BHII) («level genes»), u rembi, BJunsio-
Te Ha BapuaGeTbHOCTb M YPOBHY (PaKTOPOB PUCKA
BHII, uto un o6bgcHgeT TPUPO/Yy HACTIENCTBEHHOI
TIpe/IpacTioioAkeHHocT! K 3a6omesa-fmsim 1% 17,

[MTpuunnbl apTepuasbHON TUIEPTEH3NH,
KaK TeHeTU4YecKWe, TaK W CPeloBble, HAXOJSTCS
B I[€HTPE BHUMaHWS 9KCIEPUMEHTATHHOW U KJIHU-
HUYeCKON MeuiuHbl. PacmosnaBanme MpPOBOIN-
pyomux 3aboseBaHue yCJAOBUN Cpeibl B IUPO-
KoM cMmpicsie (ceMeiiHble, TPOU3BOACTBEHHDIE
U TIpOYKe) B COUETAaHUN ¢ uaeHTH(UKaInel TeHo-
TUTIOB TIPEJPACIIONOKEHHOCTH K apTepHabHOM
TUTIEPTEH3UH MOJXKET COCTaBUTb PAIMOHATbHYIO
OCHOBY ISl TPO(PUTAKTUKU CPed HaceJTeHUs
U MeJUKO-TEHETMYECKOT0 KOHCYJbTUPOBAHUS
B ceMbsiX 00JbHbIX. MHOrUMH aBTOpaMu ObLIO
BBICKA3aHO MPE/IINOJIOXKEHIE O TOM, YTO yCIeX Mpo-
(bnmmakTHIecKX MEPOTPUSATHIT HAXOAUTCS B 0OpaT-
HOIi CBI3M OT BeTMYMHbI KoadduiimenTa Hacaeaye-
Mocti. U it aprepuabHON TUTIEPTEH3UN  yCIieX
6bL1 ocTUrHyT 7.
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