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Введение

Âïåðâûå ÿâëåíèå ïîëÿðèçàöèè ôåíîòèïè÷å-
ñêîé èçìåí÷èâîñòè ðÿäà ãåííûõ ìóòàöèé áûëî îò-
ìå÷åíî â 1934 ã. Í.Â. Òèìîôååâûì-Ðåñîâñêèì è
Å.À. Òèìîôååâîé-Ðåñîâñêîé â ðàáîòå «Ïîëÿðíàÿ
èçìåí÷èâîñòü ôåíîòèïè÷åñêîãî ïðîÿâëåíèÿ íåêî-
òîðûõ ãåííûõ ìóòàöèé ó Drosophila» [Timofeeff-
Ressovsky, Timofeeff-Ressovsky, 1934] (ðèñ. 1).

Â ðåçóëüòàòå ïðè ðàññìîòðåíèè ðàçíîîáðàçèÿ
ìîðôîëîãè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ ó Drosophila melano-
gaster è Drosophila funebris áûëî ïîêàçàíî, ÷òî
òàêàÿ ôåíîòèïè÷åñêàÿ èçìåí÷èâîñòü ìîæåò äà-
âàòü â ñâîåì ïðîÿâëåíèè îòêëîíåíèÿ â äâóõ ïðî-
òèâîïîëîæíûõ îò íîðìû íàïðàâëåíèÿõ (íàïðèìåð,
ãèïåð- èëè ãèïîòðîôèÿ îäíèõ è òåõ æå ïðèçíàêîâ
èëè îðãàíîâ). Àâòîðû ðàññìàòðèâàëè ýòè ìóòàöèè
êàê ïðèìåðû ïîëÿðíûõ âàðèàíòîâ ïðîÿâëåíèÿ ãå-
íîâ. Ïðåäñòàâëåííûå äàííûå ïîçâîëÿþò ïðîëèòü
ñâåò íà ïðèðîäó äåéñòâèÿ ãåíà. Áûëî ïîêàçàíî,

÷òî ìóòàöèè ãåíîâ âûçûâàþò îáû÷íî êàê âàðüè-
ðóþùèå, òàê è îòêëîíÿþùèåñÿ â îïðåäåëåííîì
îòêëîíåíèè îò «íîðìû» èçìåíåíèÿ èëè íîâîîá-
ðàçîâàíèÿ îäíîãî èëè íåñêîëüêèõ ïðèçíàêîâ.
Ïðåäâîñõèùàÿ ñîáûòèÿ, àâòîðû âûäâèíóëè ïðåä-
ïîëîæåíèå, ÷òî îáíàðóæåííûé ôåíîìåí ìîæåò
èìåòü çíà÷åíèå äëÿ èçó÷åíèÿ ïàòîëîãèè ÷åëîâå-
êà. Ïðè ýòîì âàæíî çàìåòèòü, ÷òî íàïðàâëåíèå è
ñòåïåíü èçìåíåíèÿ ïîëÿðíûõ êîëåáàíèé ìîðôî-
ëîãè÷åñêîé èçìåí÷èâîñòè îáóñëîâëèâàþòñÿ ôèçè-
îëîãè÷åñêèì è ýêîëîãè÷åñêèì âîçäåéñòâèåì (íà-
ïðèìåð, â ýêñïåðèìåíòàõ Í.Â. è Å.À. Òèìîôååâûõ-
Ðåñîâñêèõ – âëèÿíèåì òåìïåðàòóðíîãî ýôôåêòà).
Ýòè íàáëþäåíèÿ àâòîðîâ áûëè ñäåëàíû åùå çà-
äîëãî äî ðàçâèòèÿ ãåíåòèêî-áèîõèìè÷åñêîé è ìî-
ëåêóëÿðíîé ãåíåòèêè.

Îáíàðóæåííîå ðàíåå ÿâëåíèå ïîëÿðíîé èç-
ìåí÷èâîñòè, êàê áóäåò ïîêàçàíî â äàëüíåéøåì,
íàõîäèò ñâîå îòðàæåíèå â íàøèõ íàáëþäåíèÿõ
ýôôåêòîâ ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò ñåðèè

ПОЛЯРИЗАЦИЯ ЧАСТОТ АЛЛЕЛЕЙ РАЗНЫХ ГЕНОВ –
РАСПРОСТРАНЕННОЕ ЯВЛЕНИЕ В КОНТРАСТНЫХ ГРУППАХ
СРАВНЕНИЯ ЧЕЛОВЕКА

В.А. Спицын

ФГБУ «Медико�генетический научный центр» РАМН, Москва

Ñ 1988 ïî 2010 ã. áûëè èçó÷åíû ãåíåòè÷åñêèå ïîëèìîðôèçìû â êîãîðòàõ ïàöèåíòîâ ñ ìíîãî-
ôàêòîðíûìè áîëåçíÿìè, à òàêæå â ãðóïïàõ ëèö, îòíîñèòåëüíî óñòîé÷èâûõ ê ðàçâèòèþ ðàññìàò-
ðèâàåìûõ çàáîëåâàíèé. Â ðåçóëüòàòå áûë óñòàíîâëåí ýôôåêò ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò, à
èìåííî, ÿâëåíèå ðàçíîíàïðàâëåííîãî èçìåíåíèÿ èõ êîíöåíòðàöèé îò ïîïóëÿöèîííîãî êîíòðîëÿ ïî
ìíîãèì èç èçó÷åííûõ íåçàâèñèìûõ ãåíîâ â ãðóïïàõ áîëüíûõ ïî îòíîøåíèþ ê êîãîðòàì ëèö, îòíîñè-
òåëüíî óñòîé÷èâûõ ê ðàçâèòèþ áîëåçíåé. Ýôôåêò ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò íàáëþäàëñÿ
òàêæå â îòíîøåíèè ñòåïåíè ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ ðÿäà øèðîêî ðàñïðîñòðàíåííûõ çàáîëåâà-
íèé. ßâëåíèå ðàçíîíàïðàâëåííîãî ðàñõîæäåíèÿ àëëåëüíûõ ÷àñòîò áûëî îòìå÷åíî äëÿ ãðóïï áîëü-
íûõ, ñòðàäàþùèõ ïðîôåññèîíàëüíûìè áîëåçíÿìè ïî îòíîøåíèþ ê êîãîðòàì íå çàáîëåâøèõ ïðî-
èçâîäñòâåííèêîâ ñ áîëüøèì ñòàæåì ðàáîòû. Ïîëÿðíîå ðàñõîæäåíèå àëëåëüíûõ ÷àñòîò ïî êîìï-
ëåêñó ãåíîâ îò êîíòðîëÿ ïîêàçàíî òàêæå ïðè ðàññìîòðåíèè àäàïòàöèè ñîâðåìåííûõ ïîïóëÿöèé
÷åëîâåêà ê åñòåñòâåííûì ôàêòîðàì ñðåäû ïðè ó÷åòå èíäèâèäóàëüíûõ è ãðóïïîâûõ ðàçëè÷èé â
ñòàòóñå çäîðîâüÿ. Êîíòðàñòíî-ãðóïïîâîé ïðèíöèï ñðàâíåíèÿ ãåíåòè÷åñêîé ñòðóêòóðû ðàçíûõ
ãðóïï èíäèâèäîâ ïîçâîëÿåò èäåíòèôèöèðîâàòü ýôôåêò ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò ïî îò-
äåëüíûì ãåíàì è èõ êîìïëåêñó. Ïîëÿðíûå êîëåáàíèÿ ÷àñòîò àëëåëåé îòðàæàþò èõ ôèçèîëîãè-
÷åñêèå ðàçëè÷èÿ ïî êàæäîìó ëîêóñó â äåòåðìèíàöèè ñîîòâåòñòâóþùèõ áåëêîâûõ ïðîäóêòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïîëÿðèçàöèÿ ÷àñòîò àëëåëåé, åñòåñòâåííûå ïîïóëÿöèè, øèðîêî ðàñïðîñò-
ðàíåííûå áîëåçíè, ïðîôåññèîíàëüíàÿ ïàòîëîãèÿ
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ãåíîâ â ðàçíûõ (êîíòðàñòíûõ) ãðóïïàõ ÷åëîâåêà.
Íà ðèñ. 2 ñõåìàòè÷åñêè ïðåäñòàâëåí ýôôåêò ïî-
ëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ êîíöåíòðàöèé.

Материалы и методы

Ìàòåðèàëàìè ïðåäñòàâëÿåìîé ðàáîòû ïîñëó-
æèëè äàííûå íàøèõ ñèñòåìàòè÷åñêèõ ýêîëîãî- è
ïîïóëÿöèîííî-ãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, íà÷è-
íàÿ ñ 1988 ãîäà [Ñïèöûí, 2008]. Íà îñíîâàíèè
àíàëèçà ãåíåòèêî-áèîõèìè÷åñêîãî è ìîëåêóëÿðíî-
ãåíåòè÷åñêîãî ïîëèìîðôèçìîâ â ðàçíûõ ãðóïïàõ
÷åëîâåêà áûëà ïîëó÷åíà èíôîðìàöèÿ î ðàñïðå-
äåëåíèè ôåíîòèïè÷åñêèõ è ãåíîòèïè÷åñêèõ ÷àñòîò
â ðàññìàòðèâàåìûõ êîíòèíãåíòàõ. Âàæíî ïîä÷åðê-
íóòü, ÷òî ÿâëåíèå ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò
ñòàëî âîçìîæíûì èäåíòèôèöèðîâàòü ïðè ñðàâíå-
íèè êîíòðàñòíûõ ãðóïï ëþäåé, êîãäà ñîïîñòàâëÿ-
åìûå âûáîðêè ðàíæèðîâàëèñü ïî àëüòåðíàòèâ-
íîìó ïðèíöèïó.

Â ïðîöåññå ðàáîòû ñîòðóäíèêîâ ëàáîðàòîðèè
ýêîëîãè÷åñêîé ãåíåòèêè Ìåäèêî-ãåíåòè÷åñêîãî
íàó÷íîãî öåíòðà ÐÀÌÍ çà ðàññìàòðèâàåìûé ïå-
ðèîä áûëè èçó÷åíû ñëåäóþùèå ãðóïïû:
I. Êîãîðòû ëèö èç åñòåñòâåííûõ ïîïóëÿöèé, êî-

òîðûå ðàíæèðîâàëèñü ïî óðîâíþ ñîñòîÿíèÿ
ñâîåãî çäîðîâüÿ.

II. Ãðóïïû ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ ðÿäîì çàáî-
ëåâàíèé, â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè òå÷åíèÿ
ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà.

III. Êîíòèíãåíòû ïðîèçâîäñòâåííèêîâ íà ðàçëè÷-
íûõ ïðåäïðèÿòèÿõ â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè
ïîðàæåíèÿ âðåäîíîñíûìè àãåíòàìè.

IV. Ãðóïïû áîëüíûõ ñ ðàçëè÷íûì ýôôåêòîì ëå-
÷åíèÿ ìåäèêàìåíòîçíûìè ïðåïàðàòàìè.
Òàêèì îáðàçîì, áûëè ðàññìîòðåíû ñîâðå-

ìåííûå ïîïóëÿöèè (íà ïðèìåðå íåñêîëüêèõ ãðóïï
áóðÿò), â êîòîðûõ îöåíèâàëàñü àäàïòàöèÿ ê åñ-
òåñòâåííûì ôàêòîðàì âíåøíåé ñðåäû ïðè ó÷åòå
èíäèâèäóàëüíûõ è ãðóïïîâûõ ðàçëè÷èé â ñòàòóñå
çäîðîâüÿ; ãðóïïû áîëüíûõ, ñòðàäàþùèõ øèðîêî
ðàñïðîñòðàíåííûìè çàáîëåâàíèÿìè, íî îòëè÷à-
þùèõñÿ äèôôåðåíöèàëüíîé ïåðåíîñèìîñòüþ
õèðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà è ðàçëè÷èÿìè â
ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ â çàâèñèìîñòè îò îñî-

Ðèñ. 1. Çàãëàâíàÿ ñòðàíèöà ñòàòüè Í.Â. è Å.À. Òèìî-
ôååâûõ-Ðåñîâñêèõ «Ïîëÿðíàÿ èçìåí÷èâîñòü ôåíî-
òèïè÷åñêîãî ïðîÿâëåíèÿ íåêîòîðûõ ãåííûõ ìóòàöèé

ó Drosophila»

Ðèñ. 2. Ñõåìàòè÷åñêîå ïðåäñòàâëåíèå ýôôåêòà ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò
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áåííîñòåé ãåíåòè÷åñêîé ñòðóêòóðû; êîãîðòû ëèö,
ñðåäè êîòîðûõ ïðîâîäèëàñü äèôôåðåíöèàëüíàÿ
îöåíêà ãåíåòè÷åñêîãî ïîëèìîðôèçìà ïîñëå âëè-
ÿíèÿ àíòðîïîãåííîé ñðåäû â ñëó÷àå ðàçâèòèÿ
ïðîôåññèîíàëüíûõ áîëåçíåé èëè îòíîñèòåëüíîé
ðåçèñòåíòíîñòè ïðîèçâîäñòâåííèêîâ ê äàâëåíèþ
àãðåññèâíûõ âíåøíåñðåäîâûõ ôàêòîðîâ; êîãîðòû
áîëüíûõ äåòåé, ðåçêî ðàçëè÷àþùèõñÿ â îòíîøå-
íèè ýôôåêòèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ ëåêàðñòâåííîé
òåðàïèè â çàâèñèìîñòè îò ãåíîòèïè÷åñêîé ïðèíàä-
ëåæíîñòè.

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëèñü ìåòîäû èäåíòèôè-
êàöèè ãåíåòè÷åñêîé èçìåí÷èâîñòè íà óðîâíå èçó-
÷åíèÿ ãåíåòèêî-áèîõèìè÷åñêèõ è ìîëåêóëÿðíî-
ãåíåòè÷åñêèõ ïîëèìîðôíûõ ñèñòåì, âêëþ÷àÿ ýëåê-
òðîôîðåç â ðàçëè÷íûõ ñðåäàõ, èçîýëåêòðîôîêó-
ñèðîâàíèå, ïîëèìåðàçíàÿ öåïíàÿ ðåàêöèÿ è ðÿä
äðóãèõ ëàáîðàòîðíûõ ìåòîäîâ [Ñïèöûí, 2008].

Результаты и обсуждение

Ïðèâåäåííûé íèæå èëëþñòðàòèâíûé ìàòåðèàë
îò÷åòëèâî äåìîíñòðèðóåò ïðåäñòàâëåíèå î ÿâëåíèè
ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò ðàçíûõ ãåíîâ.

1. Естественные популяции, индивиды
из которых сгруппированы по статусу

состояния здоровья

Â ïðîöåññå ïîïóëÿöèîííî-ãåíåòè÷åñêèõ è ýêî-
ãåíåòè÷åñêèõ ðàáîò, îñóùåñòâëåííûõ êîëëåêòèâîì
ñîòðóäíèêîâ ëàáîðàòîðèè ýêîëîãè÷åñêîé ãåíåòè-
êè ÈÌÃ (ÌÃÍÖ ÐÀÌÍ) îáñëåäóåìûå ñ 1-é è 2-é
êàòåãîðèåé çäîðîâüÿ, îáúåäèíÿëèñü â ãðóïïû
àäàïòèâíîé íîðìû, òîãäà êàê ñóáúåêòû ñ äëèòåëü-
íî òåêóùèìè õðîíè÷åñêèìè áîëåçíÿìè îòíîñèëèñü
ê ãðóïïàì ýêîëîãè÷åñêîãî ðèñêà. Â êàæäîì èç ýòèõ
ïîäðàçäåëåíèé îïðåäåëÿëèñü ÷àñòîòû ôåíîòèïîâ
è àëëåëåé ïî áîëüøîìó ñïåêòðó ãåíåòè÷åñêèõ ëî-
êóñîâ, ñëó÷àéíî èçâëå÷åííûõ èç ãåíîìà. Îñíîâ-
íîé öåëüþ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ ïðåäñòàâëÿëàñü
èäåíòèôèêàöèÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé
â ãåíåòè÷åñêèõ ñòðóêòóðàõ ìåæäó ãðóïïàìè ýêîëî-
ãè÷åñêîãî ðèñêà è àäàïòèâíîé íîðìû. Â êà÷åñòâå
îáúåêòîâ èññëåäîâàíèÿ öåëåíàïðàâëåííî áûëè
âûáðàíû ïðèáàéêàëüñêèå è çàáàéêàëüñêèå ïîïó-
ëÿöèè áóðÿò, îáúåäèíåííûå åäèíñòâîì ïðîèñõîæ-
äåíèÿ, íåçíà÷èòåëüíûì âêëþ÷åíèåì â èõ ñîñòàâå
ïðîïîðöèé äðóãèõ ýòíî-àíòðîïîëîãè÷åñêèõ åäèíèö
è îòíîñèòåëüíûì ñõîäñòâîì óñëîâèé æèçíåäåÿ-
òåëüíîñòè.

Äëÿ ïîèñêà õàðàêòåðíûõ òèïîâ ðàñïðåäåëå-
íèÿ ÷àñòîò ãåíåòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ â ãðóïïàõ àäàï-
òèâíîé íîðìû è ýêîëîãè÷åñêîãî ðèñêà áûëè èçó-
÷åíû äâå âûáîðêè áóðÿò â Àãèíñêîì áóðÿòñêîì
àâòîíîìíîì îêðóãå ×èòèíñêîé îáëàñòè è â Óñòü-
Îðäûíñêîì áóðÿòñêîì àâòîíîìíîì îêðóãå, âêëþ-
÷àÿ î. Îëüõîí íà îç. Áàéêàë Èðêóòñêîé îáëàñòè.
×èñëåííîñòü âûáîðîê, â êîòîðûå âîøëè ëèöà îáî-
èõ ïîëîâ â âîçðàñòå îò 16 äî 85 ëåò, ñîñòàâèëè
äëÿ Àãèíñêîãî ÀÎ 430 ÷åëîâåê, à äëÿ Óñòü-Îðäûí-
ñêîãî – 662 ÷åëîâåêà.

Ñòàòóñ èíäèâèäóàëüíîãî çäîðîâüÿ îöåíèâàë-
ñÿ âðà÷àìè-ñïåöèàëèñòàìè, ó÷èòûâàÿ îáùåïðèíÿ-
òûå â îòå÷åñòâåííîì çäðàâîîõðàíåíèè êðèòåðèè
îïðåäåëåíèÿ ãðóïï çäîðîâüÿ. Â êàæäîé âûáîðêå
àíàëèçèðîâàëñÿ ïîëèìîðôèçì ïî 17 ãåíåòè÷åñêèì
ñèñòåìàì: AB0, MN, RH, HP, PI, TF, GC, C’3, ACP1,
AK1, ESD, GLO1, PGD, PGM1, PGP, PTC, Cerumen.

Ðàçëè÷èÿ â ôåíîòèïè÷åñêèõ è ãåííûõ ÷àñòî-
òàõ ìåæäó ïîäãðóïïàìè îòðàæåíû â äàííîì ñëó-
÷àå â èçìåí÷èâîñòè õàðàêòåðèñòèê ãåòåðîçèãîòíî-
ñòè. Ðèñ 3. äåìîíñòðèðóåò âàðèàöèè ïîêàçàòåëåé
ãåòåðîçèãîòíîñòè ïî îòäåëüíûì èçó÷åííûì íàìè
ëîêóñàì. Â áîëüøèíñòâå ïðèìåðîâ íàáëþäàåòñÿ
ïîëÿðíîå ïîëîæåíèå ãðóïïû àäàïòèâíîé íîðìû
îò êîãîðòû ýêîëîãè÷åñêîãî ðèñêà, òîãäà êàê ïîä-
ãðóïïà ñ íåçíà÷èòåëüíûìè ìîðôîôóíêöèîíàëüíû-
ìè èçìåíåíèÿì, ó êîòîðûõ ê íàñòîÿùåìó âðåìå-
íè îòñóòñòâóåò êàêîå-ëèáî çàáîëåâàíèå çàíèìàåò
ïðîìåæóòî÷íîå ïîëîæåíèå. Â äâóõ èçó÷åííûõ ïî-
ïóëÿöèÿõ ÷àñòîòû ôåíîòèïîâ è àëëåëåé ãåíåòè-
÷åñêèõ ñèñòåì òðàíñôåððèíà (TF), âèòàìèí-Ä
òðàíñïîðòèðóþùåãî áåëêà (GC), èíãèáèòîðà ïðî-
òåèíàç (PI), ôîñôîãëþêîìóòàçû-1 (PGM1) èìåþò
ïðîòèâîïîëîæíûå íàïðàâëåíèÿ èçìåí÷èâîñòè îò
ïîäãðóïïû «çäîðîâûõ» ê ïîäãðóïïå «áîëüíûõ».

2. Поляризация аллельных частот
при сравнении групп больных с распростра�

ненными заболеваниями, отличающихся
степенью течения патологического процесса

и дифференциальной переносимостью
хирургических операций

Èñïîëüçîâàíèå äîñòèæåíèé ãåíåòèêè ÷åëîâå-
êà ïîçâîëÿåò óñòàíîâèòü âçàèìîñâÿçè ìåæäó áîëü-
øèì ñïåêòðîì íåçàâèñèìûõ ãåíåòè÷åñêèõ ôàêòî-
ðîâ è øèðîêî ðàñïðîñòðàíåííûìè çàáîëåâàíèÿ-
ìè, îïðåäåëèòü ãðóïïó ðèñêà â îòíîøåíèè ðàçâè-
òèÿ ïàòîëîãèè, ïðîãíîçèðîâàòü òå÷åíèå ïîñëåîïå-
ðàöèîííîãî ïåðèîäà.

Ðåçóëüòàòû õèðóðãè÷åñêèõ âìåøàòåëüñòâ ïðè
ðàêå ëåãêîãî âî ìíîãîì çàâèñÿò íå òîëüêî îò îá-
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ùåèçâåñòíûõ ôàêòîðîâ, íî è îò äîîïåðàöèîííîé
îöåíêè ïåðåíîñèìîñòè îïåðàöèè êàæäûì êîíêðåò-
íûì áîëüíûì.

Â òîðàêàëüíîì îòäåëåíèè Íàó÷íîãî öåíòðà
õèðóðãèè ÐÀÌÍ ñîáðàí áèîëîãè÷åñêèé ìàòåðèàë
îò 86 áîëüíûõ ðàêîì ëåãêîãî, ïîäâåðãíóòûõ õèðóð-
ãè÷åñêîìó âìåøàòåëüñòâó, à â ëàáîðàòîðèè ýêî-
ëîãè÷åñêîé ãåíåòèêè ÌÃÍÖ ÐÀÌÍ ñðåäè íèõ èçó-
÷åí íàñëåäñòâåííûé ïîëèìîðôèçì ïî äåñÿòè íå-
çàâèñèìûì àóòîñîìíûì ëîêóñàì (AB0, RH, PTC,
HP, TF, GC, PI, ACP1, PGM1, GLO1). Âñå áîëüíûå
áûëè ïðåäñòàâëåíû ìóæ÷èíàìè â âîçðàñòå îò 37
äî 79 ëåò, ñòðàäàþùèå ýïèäåðìîèäíîé ôîðìîé
ðàêà ëåãêîãî. Èññëåäóåìûå áûëè ïîäðàçäåëåíû
íà äâå ãðóïïû â çàâèñèìîñòè îò ïåðåíîñèìîñòè
õèðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà è òå÷åíèÿ ïîñëå-
îïåðàöèîííîãî ïåðèîäà: êîãîðòà áîëüíûõ ñ ãëàä-

êèì òå÷åíèåì áîëåçíè (1) è ãðóïïà ïàöèåíòîâ ñ
îñëîæíåííûì òå÷åíèåì áîëåçíè (2). Áûëà ïðî-
àíàëèçèðîâàíà òàêæå êîíòðîëüíàÿ êîãîðòà, ñî-
ñòîÿâøàÿ èç áîëåå 300 ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûõ
ëèö. Â îòíîøåíèè ýòíè÷åñêîé ïðèíàäëåæíîñòè îñ-
íîâíûì êîíòèíãåíòîì, êàê â ãðóïïå áîëüíûõ, òàê
è â êîíòðîëüíîé ãðóïïå îêàçàëèñü ðóññêèå, ïðî-
æèâàþùèå â Ìîñêâå è Ìîñêîâñêîé îáëàñòè.

Ðèñ. 4 äåìîíñòðèðóåò ãåíåòè÷åñêîå ñõîäñòâî
îáúåäèíåííîé ãðóïïû áîëüíûõ ñêóàìîèäíûì ðà-
êîì ëåãêîãî ñ êîíòðîëåì, è ïîëÿðíóþ äèôôåðåí-
öèàöèþ äðóã îò äðóãà áîëüíûõ ñ ãëàäêèì è îñëîæ-
íåííûì òå÷åíèåì ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà.

Íà ðèñ. 5 ïðåäñòàâëåíî âçàèìíîå ïîëîæåíèå
ýòèõ æå èçó÷åííûõ ãðóïï â ïðîñòðàíñòâå ôàêòî-
ðîâ AB0, RH, HP, TF, GC, PI, ACP1, PGM1 è GLO1
â ñèñòåìå äâóõ ãëàâíûõ êîìïîíåíò ïî ñîâîêóïíî-

Ðèñ. 3. Âàðèàöèè ïîêàçàòåëåé ãåòåðîçèãîòíîñòè ïî îòäåëüíûì ëîêóñàì â èññëåäîâàííûõ ãðóïïàõ àãèíñêèõ è
óñòü-îðäûíñêèõ áóðÿò, ðàíæèðîâàííûõ ïî óðîâíþ çäîðîâüÿ: Ç – «çäîðîâûå»; Í – «ïðîìåæóòî÷íûå (íåîïðåäå-

ëåííûå)»; Á – «áîëüíûå»; 1 – íàáëþäàåìàÿ ãåòåðîçèãîòíîñòü; 2 – îæèäàåìàÿ ãåòåðîçèãîòíîñòü
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Ðèñ. 4. Ñðàâíåíèå òåòðàãîíîâ àëëåëüíûõ ÷àñòîò èíôîðìàòèâíûõ ëîêóñîâ â ãðóïïàõ: 1 – ãðóïïà ñ ðàêîì ëåãêîãî
ñ îñëîæíåííûì òå÷åíèåì ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà; 2 – îáúåäèíåííàÿ ãðóïïà áîëüíûõ ðàêîì ëåãêîãî;

3 – êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà; 4 – ãðóïïà ñ ðàêîì ëåãêîãî ñ ãëàäêèì òå÷åíèåì ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà

Ðèñ. 5. Ïîëîæåíèå èçó÷åííûõ ãðóïï (1 – ãðóïïà ñ ðàêîì ëåãêîãî ñ îñëîæíåííûì òå÷åíèåì ïîñëåîïåðàöèîííîãî
ïåðèîäà; 2 – ãðóïïà ñ ðàêîì ëåãêîãî ñ ãëàäêèì òå÷åíèåì ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà; 3 – êîíòðîëüíàÿ

ãðóïïà) â ñèñòåìå äâóõ ïåðâûõ ãëàâíûõ êîìïîíåíò è ðàñïðåäåëåíèå êîìïëåêñà àëëåëåé, õàðàêòåðèçóþùèõ
êàæäóþ ãðóïïó
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ñòè àëëåëüíûõ ÷àñòîò. Ëåãêî çàìåòèòü, ÷òî êàæ-
äàÿ èç ðàññìàòðèâàåìûõ ãðóïï õàðàêòåðèçóåòñÿ
ñâîèì ñî÷åòàíèåì àëëåëåé. Òàê, â âûáîðêå áîëü-
íûõ ñ îñëîæíåííûì òå÷åíèåì êîíöåíòðèðóþòñÿ
àëëåëè GC*1F, ACP1*A è HP*2. Íàïðîòèâ, â êîãîð-
òå ïàöèåíòîâ ñ ãëàäêèì òå÷åíèåì áîëåçíè àêêó-
ìóëèðóþòñÿ àëüòåðíàòèâíûå ôàêòîðû ïî òåì æå
ëîêóñàì: GC*2, ACP1*B è HP*1. Ïðè ïîäðàçäåëå-
íèè áîëüíûõ íà ïîäãðóïïû â çàâèñèìîñòè îò òå-
÷åíèÿ ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà óñòàíîâëåíî
ðàçíîíàïðàâëåííîå, ïîëÿðíîå ðàñõîæäåíèå èõ ïî
ôåíîòèïè÷åñêèì è àëëåëüíûì ÷àñòîòàì ñåðèè
ëîêóñîâ. Ðåçóëüòàòû ìîãóò ñâèäåòåëüñòâîâàòü îá
îáùåáèîëîãè÷åñêèõ ðàçëè÷èÿõ ïðè ðàçíûõ òèïàõ
çàæèâëåíèÿ ïîñëåîïåðàöèîííûõ ðàí è îòðàæàòü
îáùóþ ãåíåòè÷åñêóþ îáóñëîâëåííîñòü â ðåçèñòåí-
òíîñòè îðãàíèçìà. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñîãëàñó-
þòñÿ ñ ïðåäøåñòâóþùèìè ðåçóëüòàòàìè [Ðû÷êîâ
è äð., 1985] (ðèñ. 6).

3. Полярная изменчивость частот аллелей
ряда генов при воздействии вредоносной

антропогенной среды

Âîçìîæíîñòü òîãî èëè èíîãî ÷åëîâåêà çàíè-
ìàòüñÿ îïðåäåëåííûìè ôîðìàìè òðóäîâîé äåÿ-
òåëüíîñòè îïðåäåëÿåòñÿ, â ÷àñòíîñòè, íàñëåä-
ñòâåííûìè îñîáåííîñòÿìè. Ìíîæåñòâî âíåøíå-
ñðåäîâûõ àãåíòîâ, ñ êîòîðûìè ñòàëêèâàþòñÿ ëþäè,
ìîæíî ñ÷èòàòü íîâûìè, åñëè ïðèíÿòü âî âíèìà-
íèå âåñü îãðîìíûé ïðåäøåñòâóþùèé ïåðèîä èñ-
òîðè÷åñêîãî ðàçâèòèÿ ÷åëîâåêà. Ê òàêèì ñðåäî-
âûì ôàêòîðàì ñëåäóåò îòíåñòè êñåíîáèîòèêè –
èíîðîäíûå äëÿ íîðìàëüíîãî îáìåíà âåùåñòâà ñ
ïîòåíöèàëüíûì áèîëîãè÷åñêèì ýôôåêòîì (ëå-
êàðñòâà è èõ ïðîìåæóòî÷íûå ìåòàáîëèòû, ïåñ-
òèöèäû, èíñåêòèöèäû, ïèùåâûå äîáàâêè). Íàáëþ-
äàåìàÿ äèôôåðåíöèàëüíàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü
ðàçëè÷íûõ ëþäåé ê ñðåäîâûì ôàêòîðàì â çàâè-

Ðèñ. 6. Ïîëîæåíèå èçó÷åííûõ âûáîðîê áîëüíûõ ñ ðàçëè÷íûìè âèäàìè çàæèâëåíèÿ ðàí (1, 2, 3) â ãåíåòè÷åñêîì
ïðîñòðàíñòâå ãðóïï êðîâè AB0:

1 – áîëüíûå ñ ïåðâè÷íûì çàæèâëåíèåì ðàí. 2 – ñ çàæèâëåíèåì ðàí ÷åðåç èíôèëüòðàò. 3 – ñ çàæèâëåíèåì
÷åðåç íàãíîåíèå. Öåíòðàëüíóþ ïîçèöèþ çàíèìàåò êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà [Ðû÷êîâ è äð., 1985]
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ñèìîñòè îò èíäèâèäóàëüíûõ íîðìàëüíûõ íàñëåä-
ñòâåííûõ îñîáåííîñòåé ñâîäèòñÿ ê àäàïòèâíîìó
ïðîöåññó èëè, íàïðîòèâ, ê äåçàäàïòàöèè, ñîïðî-
âîæäàþùåéñÿ ïðîÿâëåíèåì ïðîôåññèîíàëüíûõ
èëè ìíîãîôàêòîðíûõ áîëåçíåé, âîçíèêàþùèõ â ðå-
çóëüòàòå òàêèõ êîíòàêòîâ.

ßâëåíèå ïîëÿðèçàöèè â íàãëÿäíîé ôîðìå
ìîæíî íàáëþäàòü ïðè ðàññìîòðåíèè ãåíåòè÷åñêèõ
ìàðêåðîâ â ïðîôåññèîíàëüíûõ ãðóïïàõ, èç êîòî-
ðûõ ìîæíî èçâëå÷ü òàêæå ðåïðåçåíòàòèâíûå âû-
áîðêè ëèö ñ áîëüøèì ñòàæåì ðàáîòû, íî îòíîñè-
òåëüíî óñòîé÷èâûõ ê ðàçâèòèþ ïðîôåññèîíàëüíûõ
áîëåçíåé, à òàêæå ñóáúåêòîâ, ïðåäðàñïîëîæåííûõ
ê ðàçâèòèþ òàêèõ çàáîëåâàíèé.

Íà ñëåäóþùèõ èëëþñòðàöèÿõ ìîæíî âèäåòü
ïàðàëëåëèçì â äèíàìèêå àëëåëüíûõ êîíöåíòðà-
öèé ïðè âîçäåéñòâèè àñáåñòà è åãî ïðîèçâîäíûõ
ñðåäè èçó÷åííûõ íàìè ðàáî÷èõ íà ñîîòâåòñòâóþ-
ùèõ ïðåäïðèÿòèÿõ èç ãîðîäîâ Åãîðüåâñêà è Àñáå-
ñòà.

Ðèñ. 7 è 8 äåìîíñòðèðóþò ðàçíîíàïðàâëåí-
íîå èçìåíåíèå àëëåëüíûõ ÷àñòîò àëëåëåé HP*1
è PGM1*1 – ãåíîâ ãàïòîãëîáèíà è ôîñôîãëþêîìó-
òàçû-1 â ðÿäó âûáîðîê: ïðîèçâîäñòâåííèêè ñ áîëü-
øèì ñòàæåì ðàáîòû íà ýòîì ïðîèçâîäñòâå 6 ðà-
áî÷èå ñ íåáîëüøèì ñòàæåì ðàáîòû 6 êîíòðîëü 6
áîëüíûå àñáåñòîçîì.

Ðèñ. 9 è 10 ïîêàçûâàåò ïðîòèâîïîëîæíîå ïî-
ëîæåíèå àëëåëåé âñåãî êîìïëåêñà èçó÷åííûõ ãå-
íîâ â ñëó÷àå àñáåñòîçà è ðåçèñòåíòíûõ ëèö â ïðî-
ñòðàíñòâå äâóõ ïåðâûõ êîìïîíåíò íà ïðåäïðèÿ-
òèÿõ ãîðîäîâ Åãîðüåâñê è Àñáåñò. Áîëüíûõ àñáåñ-
òîçîì èç ã. Åãîðüåâñê è ã. Àñáåñò õàðàêòåðèçóþò
âåëè÷èíû èíäåêñà ôèêñàöèè (F), â íåñêîëüêî ðàç
ïðåâûøàþùèå òàêîâûå äëÿ ðàáî÷èõ ñ áîëüøèì
ñòàæåì äâóõ àñáåñòîòåõíè÷åñêèõ ïðîèçâîäñòâ.
Âåëè÷èíà êîýôôèöèåíòà ôèêñàöèè F çàâèñèò îò
ñîîòíîøåíèÿ íàáëþäàåìîé è îæèäàåìîé ãåòåðî-
çèãîòíîñòè. Íà ðèñ. 11 ïîêàçàíà îäèíàêîâàÿ íà-
ïðàâëåííîñòü èçìåíåíèé çíà÷åíèé F â ñðàâíèâà-
åìûõ ãðóïïàõ èç Åãîðüåâñêà è Àñáåñòà. Íàèìåíü-
øèå âåëè÷èíû êîýôôèöèåíòà ôèêñàöèè ñâîé-
ñòâåííû ãðóïïàì ïðîèçâîäñòâåííèêîâ ñî çíà÷è-
òåëüíûì ñòàæåì ðàáîòû íà ñîîòâåòñòâóþùèõ
ïðåäïðèÿòèÿõ îáîèõ ãîðîäîâ. Îáå êîíòðîëüíûå
âûáîðêè èç äàííûõ ïîïóëÿöèé çàíèìàþò â ýòîì
îòíîøåíèè ïðîìåæóòî÷íóþ ïîçèöèþ, ÷òî òàêæå
ñâèäåòåëüñòâóåò îá ýôôåêòå ïîëÿðèçàöèè áîëü-
íûõ è çäîðîâûõ ïðîèçâîäñòâåííèêîâ ñ áîëüøèì
ñòàæåì ðàáîòû ïî âñåé ñîâîêóïíîñòè ðàññìàòðè-
âàåìûõ ãåíåòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ.

Ôòîð ïðèíàäëåæèò ê ýññåíöèàëüíîìó õèìè-
÷åñêîìó ìèêðîýëåìåíòó. Îäíàêî åãî èçáûòîê êàð-
äèíàëüíî ìåíÿåò æèçíåííî âàæíóþ ôóíêöèþ íà
ïðîòèâîïîëîæíóþ – òîêñè÷åñêóþ, ñî âðåìåíåì

ïðèâîäÿ ê òÿæåëîìó çàáîëåâàíèþ – ôëþîðîçó.
Â êà÷åñòâå ñóáúåêòîâ â èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ-
÷åíû 172 ÷åëîâåêà áîëüíûõ ôëþîðîçîì, ðàáîòàâ-
øèõ íà Íîâîêóçíåöêîì àëþìèíèåâîì çàâîäå
(ÍÊÀÇ) (1); 54 íåçàáîëåâøèõ ðàáî÷èõ ÍÊÀÇ ïðè
êîíòàêòå ñ ñîåäèíåíèÿìè ôòîðà áîëåå 11 ëåò ñî
ñðåäíèì ñòàæåì 20 ëåò (2); êîíòðîëüíàÿ âûáîðêà
èç ã. Íîâîêóçíåöêà, ñîïîñòàâèìàÿ ïî âîçðàñòó â
êîëè÷åñòâå 71 ÷åëîâåê (3). Èíäèâèäû, âêëþ÷åí-
íûå â êîíòðîëüíóþ ãðóïïó æèòåëåé Íîâîêóçíåö-
êà, êîòîðûå íå ñîïðèêàñàëèñü ñ ôòîðîì â ñâîåì
ïðîôåññèîíàëüíîì ìàðøðóòå.

Ðèñ. 12 äåìîíñòðèðóåò ðàçíîíàïðàâëåííîå
èçìåíåíèå àëëåëüíûõ ÷àñòîò ðÿäà ëîêóñîâ ïðè
ñðàâíåíèè ãðóïï áîëüíûõ ôëþîðîçîì è çäîðîâûõ
ïðîèçâîäñòâåííèêîâ.

Ñëåäóþùèå äâà ïðèìåðà õàðàêòåðèçóþò èçó-
÷åííîå íàìè äèôôåðåíöèàëüíîå âîçäåéñòâèå
òÿæåëûõ ìåòàëëîâ è èõ ïðîèçâîäíûõ ñðåäè ñîîò-
âåòñòâóþùèõ ãðóïï ðàáî÷èõ, ñîïðèêàñàâøèõñÿ ñ
íèìè â ïðîöåññå ïðîôåññèîíàëüíîãî ìàðøðóòà.

Èçâåñòíî, ÷òî MspI ALAD, ïîëèìîðôèçì ãåíà
ôåðìåíòà δ-àìèíîëåâóëèíàò äåãèäðàòàçû, àññî-
öèèðóåòñÿ ñ ýôôåêòîì èíòîêñèêàöèè ñâèíöîì.
Òàáë. 1 äåìîíñòðèðóåò ýôôåêò ïîëÿðèçàöèè ñî-
îòâåòñòâóþùèõ àëëåëåé â ðÿäó: áîëüíûå ñâèíöî-
âîé èíòîêñèêàöèåé 6 êîíòðîëü 6 ãðóïïà ðåçèñòåíò-
íûõ ðàáî÷èõ.

«Íåáëàãîïðèÿòíûé» àëëåëü eNOS*A ãåíà
ôåðìåíòà ýíäîòåëèàëüíîé ñèíòàçû îêèñè àçîòà
ïðåäñòàâëåí â ãðóïïå áîëüíûõ íèêåëåâîé èíòîê-
ñèêàöèåé â äâà ðàçà ÷àùå, ÷åì â êîíòðîëå è â
6 ðàç ÷àùå, ÷åì â êîãîðòå ðåçèñòåíòíûõ ðàáî÷èõ,
÷òî òàêæå ñâèäåòåëüñòâóåò îá ýôôåêòå ïîëÿðè-
çàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò. Ýòè ðåçóëüòàòû ïðåä-
ñòàâëåíû â òàáë. 2.

4. Полярная изменчивость аллелей гена
эндотелиальной синтазы окиси азота (NOS

G894T) в группах больных склеродермией
детей, резко различающихся в отношении

эффективности применения лекарственной
терапии в зависимости от генотипической

принадлежности

Ñêëåðîäåðìèÿ ÿâëÿåòñÿ õðîíè÷åñêèì âîñïà-
ëèòåëüíûì çàáîëåâàíèåì ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè
è ìåëêèõ ñîñóäîâ ñ ðàñïðîñòðàíåííûìè ôèáðîç-
íî-ñêëåðîòè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè êîæè è ñòðîìû
âíóòðåííèõ îðãàíîâ. Ýòèîëîãèÿ è ïàòîãåíåç ýòîãî
çàáîëåâàíèÿ äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè ïðåäñòàâëÿ-
þòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííûìè.
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Ðèñ. 7. Èçìåíåíèå ÷àñòîòû àëëåëÿ HP*1 â èçó÷åííûõ ãðóïïàõ ãîðîäîâ Åãîðüåâñê è Àñáåñò: P – áîëüíûå
àñáåñòîçîì; C – êîíòðîëü; Ws – ìàëîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå; Wg – âûñîêîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå

Ðèñ. 8. Èçìåíåíèå ÷àñòîòû àëëåëÿ PGM1*1- â èçó÷åííûõ ãðóïïàõ ãîðîäîâ Åãîðüåâñê è Àñáåñò:
P – áîëüíûå àñáåñòîçîì; C – êîíòðîëü; Ws – ìàëîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå; Wg – âûñîêîñòàæèðîâàííûå

ðàáî÷èå
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Ðèñ. 9. Ëîêàëèçàöèÿ èçó÷åííûõ ãðóïï (B) èç ãîðîäà Åãîðüåâñê Ìîñêîâñêîé îáëàñòè â ïðîñòðàíñòâå äâóõ ïåðâûõ
êîìïîíåíò: I – êîíòðîëü, II – ìàëîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå, III – âûñîêîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå, IV – áîëüíûå

àñáåñòîçîì, C – ëîêàëèçàöèÿ àëëåëåé

Ðèñ. 10. Ëîêàëèçàöèÿ èçó÷åííûõ ãðóïï (B) èç ãîðîäà Àñáåñò Óðàëüñêîãî ðåãèîíà â ïðîñòðàíñòâå äâóõ ïåðâûõ
ãëàâíûõ êîìïîíåíò: I – êîíòðîëü, II – ìàëîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå, III – âûñîêîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå,

IV – áîëüíûå àñáåñòîçîì,  C – ëîêàëèçàöèÿ àëëåëåé
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Ðèñ.11. Ñðàâíèòåëüíûå âåëè÷èíû èíäåêñà ôèêñàöèè Ðàéòà (F) (ñîîòíîøåíèå íàáëþäàåìîé è îæèäàåìîé
ãåòåðîçèãîòíîñòè ïî âñåìó êîìïëåêñó èçó÷åííûõ ãåíîâ) â èçó÷åííûõ ãðóïïàõ ãîðîäîâ Åãîðüåâñêà è Àñáåñòà

(Á – áîëüíûå, Ê – êîíòðîëü, Ì – ìàëîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå, Â- - âûñîêîñòàæèðîâàííûå ðàáî÷èå,
Å – ã. Åãîðüåâñê, À – ã. Àñáåñò)

Ðèñ. 12. Ðàçíîíàïðàâëåííîå èçìåíåíèå àëëåëüíûõ ÷àñòîò (ïîëÿðèçàöèÿ) â ðÿäó: áîëüíûå ôëþîðîçîì II
ñòàäèè > áîëüíûå ñ «ôëþîðîçíîé» ñèìïòîìàòèêîé > êîíòðîëü > íåçàáîëåâøèå ðàáîòíèêè
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D-ïåíèöèëëàìèí ÿâëÿåòñÿ àíòèôèáðîçíûì
ïðåïàðàòîì, ïðèìåíÿåìûì ïðè ëå÷åíèè ñêëåðî-
äåðìèè. Â âûáîðêå èç 216 äåòåé â âîçðàñòå îò 6
äî 17 ëåò ñ þâåíèëüíîé ñêëåðîäåðìèåé, ïîëó÷àâ-
øèõ ëåêàðñòâåííûé ïðåïàðàò D-ïåíèöèëëàìèí,
ïðîâîäèëîñü ãåíîòèïèðîâàíèå ïî ëîêóñó ýíäîòå-
ëèàëüíîé NO-ñèíòàçû (NOS3) ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ
âîçìîæíîé ñâÿçè ýôôåêòà òåðàïèè îò ãåíåòè÷åñ-
êîãî ïîëèìîðôèçìà ïî ýòîìó ôàêòîðó. Áûëà ïî-
êàçàíà âûðàæåííàÿ çàâèñèìîñòü ýôôåêòà òåðà-
ïèè D-ïåíèöèëëàìèíîì îò ãåíîòèïà NOS3(G894T)
ïàöèåíòà: â ïîäãðóïïå ñ õîðîøèì ýôôåêòîì ëå-
÷åíèÿ îêàçàëèñü íîcèòåëè àëëåëÿ G ñ ïðåîáëà-
äàíèåì ãîìîçèãîò GG. Íàïðîòèâ, â ïîäãðóïïå ñ
îòñóòñòâèåì ýôôåêòà ïðåîáëàäàëè ãîìîçèãîòû TT,
à ïîäãðóïïà ñ óäîâëåòâîðèòåëüíûì (íåîïðåäåëåí-
íûì) ýôôåêòîì çàíÿëà ïðîìåæóòî÷íîå ïîëîæå-
íèå [Ìàêàðîâ è äð., 2010]. È â ýòîì ñëó÷àå ðå-
çóëüòàòû îò÷åòëèâî ñâèäåòåëüñòâóþò îá ýôôåêòå
ïîëÿðèçàöèè ÷àñòîò àëëåëÿ G ãåíà NOS3 â çàâè-
ñèìîñòè îò ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ ñêëåðîäåðìèè
D-ïåíèöèëëàìèíîì (ðèñ.13).

Òàáëèöà 1 Ðàñïðåäåëåíèå ÷èñëåííîñòåé ãåíîòèïîâ è ÷àñòîò àëëåëåé ä-àìèíîëåâóëèíàò äåãèäðàòàçû
(ALAD) ïî ëîêóñó MspI â èçó÷åííûõ ãðóïïàõ â ñëó÷àå âîçäåéñòâèÿ ñâèíöà

Òàáëèöà 2. Ðàñïðåäåëåíèå ÷àñòîò ãåíîòèïîâ è àëëåëåé VNTR èíòðîíà 4 ýíäîòåëèàëüíîé ñèíòàçû îêèñè
àçîòà (eNOS) â âûáîðêàõ áîëüíûõ íèêåëåâîé èíòîêñèêàöèåé, â êîíòðîëå è ãðóïïå ëèö áåç ñèìïòîìàòè-

êè èíòîêñèêàöèåé Ni ïðè êîíòàêòå ñ ïðîèçâîäñòâåííîé âðåäíîñòüþ ñâûøå 5 ëåò

Выводы

1. Êîíòðàñòíî-ãðóïïîâîé ïðèíöèï ñðàâíåíèÿ ãå-
íåòè÷åñêîé ñòðóêòóðû ðàçíûõ ãðóïï èíäèâè-
äîâ ïîçâîëÿåò èäåíòèôèöèðîâàòü ýôôåêò
ïîëÿðèçàöèè àëëåëüíûõ ÷àñòîò ïî îòäåëüíûì
ãåíàì è ïî èõ êîìïëåêñó.

2. Ïîëÿðíûå êîëåáàíèÿ ïðîÿâëåíèÿ ãåíîâ îòðà-
æàþò ôèçèîëîãè÷åñêèå ðàçëè÷èÿ àëëåëåé ïî
êàæäîìó ëîêóñó â äåòåðìèíàöèè ñîîòâåòñòâó-
þùèõ áåëêîâûõ ïðîäóêòîâ.

3.  Ïðèìåíåíèå êîíòðàñòíî-ãðóïïîâîé ñòðàòåãèè
ïàðàëëåëüíî ñ èñïîëüçîâàíèåì ñîâðåìåííûõ
ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèõ òåõíîëîãèé (ïîë-
íîãåíîìíîãî àíàëèçà àññîöèàöèé, ìèêðî÷è-
ïîâ è äð.) ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü âûÿâëåíèþ
êðóïíûõ êâàçèãàïëîòèïîâ, îòâå÷àþùèõ çà îñî-
áåííîñòè ìåòàáîëè÷åñêèõ ïóòåé, îáóñëîâëè-
âàþùèõ ðåçèñòåíòíîñòü èëè ïðåäðàñïîëîæåí-
íîñòü ê òîìó èëè èíîìó çàáîëåâàíèþ.
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POLARIZATION OF FREQUENCIES ALLELES
OF DIFFERENT GENES IS THE WIDESPREAD PHENOMENON
IN CONTRAST GROUPS OF HUMANS

V.A. Spitsyn

Federal State Budgetary Institution «Research Centre for Medical Genetics»,
RAMS, Moscow

In 1986–2010 genetic polymorphisms have been studied in cohorts of patients with multifactorial illnesses,
and also in groups of persons steady against the development of considered diseases. The effect of polarization
of allelic frequencies, namely the phenomenon opposite to directional changes of their concentration from
the control populations in many of the studied independent genes has been established in the groups of
patients in comparison to cohorts of persons considered steady against their development. The effect of
allelic frequencies polarization was observed also concerning the degree of efficiency of treatment of some
widespread diseases, including some occupational pathologies. The phenomenon opposite to directional
changes in allelic frequencies has been noted for groups of patients, suffering from occupational illnesses
when compared with the healthyl workers with high record of service. The polar divergence of allelic frequencies
in a complex of genes from the control is shown also for modern human populations with different degree of
adaptation to natural factors of environment at the level of individual and group distinctions in their health
status. The contrast-grouping principle of comparison of genetic structure in different groups of individuals
allows identifying the effect of allelic frequencies polarization in separate genes and their complex. Polar
fluctuations of allelic frequencies reflect their physiological distinctions in each locus in determination of
corresponding protein products.

Keywords: frequencies alleles polarization, natural populations, widespread diseases, occupational
pathology


