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■ Экологической генетике человека 
принадлежит важная роль в сохранении 
репродуктивного здоровья. В решении 
этой сложной проблемы решающее ме­
сто отводится охране репродуктивной 
функции женщины-матери, повреждаю­
щее действие внешней среды на гаметы 
которой возможно на протяжении не­
скольких поколений. Эффективная про­
филактика наследственных болезней, 
врожденных пороков и досимптомати
ческая диагностика наиболее частых 
заболеваний может быть достигнута с 
помощью предиктивной медицины, ме­
тодическую основу которой составляет 
тестирование полиморфизмов генов 
«предрасположенности» и, прежде все­
го, генов системы детоксикации. Разра­
ботанные в настоящее время методы 
ДНК-анализа позволяют уже сегодня 
сделать такие исследования массовыми, 
то есть перевести тестирование на уро­
вень популяционного скрининга. Требу­
ются, однако, дальнейшие исследования 
для оценки предиктивной ценности гене­
тических тестов. Серьезным препят­
ствием к их широкому внедрению явля­
ется отсутствие соответствующей юри­
дической и правовой базы, отсутствие 
готовности современной медицины к 
переориентации в сторону охраны здо­
ровья здорового человека. Такие иссле­
дования, а также внедрение в работу 
родовспомогательных учреждений «гене­
тической карты репродуктивного здоро­
вья», будут способствовать сохранению 
репродуктивного здоровья населения 
России и повысят эффективность про­
филактики наследственных и врожден­
ных заболеваний.
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Введение

На фоне существенного падения рождаемости и неизбежно 
надвигающегося демографического дефолта в нашей стране осо­
бенно большое значение приобретают рождение полноценного 
здорового потомства и сохранение репродуктивного здоровья 
населения России [1, 2]. Последнее, кстати, нередко рассматри­
вается как наиболее чувствительный показатель повреждающего 
действия окружающей среды на организм человека [3]. К сожа­
лению, существующие статистические данные свидетельствуют 
о весьма тревожном состоянии репродуктивного здоровья насе­
ления России в настоящее время и о наличии значительного 
груза неблагоприятных мутаций у жителей нашей страны.

Согласно официальной статистике в Российской Федерации 
на каждую тысячу новорожденных приходится 50 детей с врож­
денными и наследственными заболеваниями. При этом перина­
тальная патология регистрируется у 39% детей в неонатальном 
периоде и остается основной причиной младенческой смертно­
сти (13,3 на 1 000) [4]. Если к этому добавить, что почти 15% 
всех супружеских бесплодны, а 20% регистрируемых беременно­
стей заканчивается спонтанными абортами, то картина репро­
дуктивного здоровья населения России выглядит удручающе.

Экология, геном и репродуктивное здоровье

Экологическая генетика человека — научная дисциплина, изу­
чающая влияние экологических факторов или среды обитания на 
наследственность и здоровье человека [5]. Репродуктивное здоро­
вье человека, равно как и развитие всего организма, его систем и 
органов формируется как результат постоянного взаимодействия 
генома человека, то есть набора всех его генов с постоянно меня­
ющимися факторами окружающей среды. При этом нарушения 
репродукции, включая бесплодие, рождение детей с врожденны­
ми и наследственными пороками, а также заболевания постна­
тального периода могут быть как следствием уже существующих 
ошибок в геноме (мутации), так и результатом повреждающего 
действия на организм различных неблагоприятных экологичес­
ких факторов на разных стадиях онтогенеза [6].

В настоящее время хорошо известно, что наряду с мозгом, 
эндокринной и иммунной системами полноценное развитие и 
функции репродуктивной системы человека требует гармонич­
ной и эффективной работы многих тысяч генов, нормальная 
активность которых возможна только при наличии благоприят­
ных условий внешней среды. Зачатие, внутриутробное развитие 
плода, беременность и роды, являются теми событиями в онто­
генезе человека, когда естественным путем испытываются каче­
ства не только геномов родителей и плода, но автоматически 
тестируются условия внешней среды, способствующие или на­
оборот, препятствующие этим процессам.

Важно обратить внимание на особое, центральное место жен­
щины в процессах репродукции. Дело в том, что в отличие от



мужских гамет, возникающих в процессе спер­
матогенеза и постоянно обновляющихся на про­
тяжении всей жизни мужчины, женские гаме­
ты, яйцеклетки, закладываются еще во внутри­
утробном периоде, когда не только возникают 
первичные половые клетки, но и происходят 
кардинальные события в оогенезе, связанные с 
процессами мейоза. Уже с 3-го месяца беремен­
ности ооциты, находящиеся в зачатках первич­
ных гонад, прекращают делиться, окружаются 
фолликулярными клетками и вступают в про­
фазу мейоза, которая продолжается почти до 
конца беременности [7]. При рождении они 
находятся в состоянии покоя (диктиотены) и 
возобновляют мейоз только в период полового 
созревания. Завершение мейоза происходит пос­
ле оплодотворения, причем качество и эффек­
тивность начальных стадий развития зародыша 
целиком определяется особенностями генома 
яйцеклетки на предшествующих стадиях ее раз­
вития.

Мы столь подробно останавливаемся на этих 
особенностях проэмбрионального периода, что­
бы подчеркнуть тот удивительный, но, к сожа­
лению, часто игнорируемый факт, что каждая 
яйцеклетка — ее становление, развитие— явля­
ется важным связующим звеном трех последо­
вательных поколений:

• бабушки, в утробе которой развивается 
плод женского пола и, соответственно, в орга­
низме которого происходят важные начальные 
этапы мейоза;

• матери, у которой созревают и овулируют 
яйцеклетки;

• и наконец, нового организма, возникаю­
щий после оплодотворения такой яйцеклетки [8].

Таким образом, в отличие от мужчин, где весь 
процесс созревания сперматозоидов, включая 
мейоз длится чуть более 2-х месяцев, а селек­
ция генетически неполноценных гамет весьма 
эффективна, женские половые клетки чувстви­
тельны к внешним воздействиям на протяже­
нии нескольких десятилетий, причем решающие 
процессы их созревания происходят еще во вре­
мя внутриутробного развития. Более того, в от­
личие от мужских гамет, селекция генетически 
неполноценных гамет у женщин в значитель­
ной степени происходит уже после оплодотво­
рения, а подавляющее большинство (более 90%) 
зародышей с хромосомными и генными мута­
циями отмирает до или во время имплантации 
[9] — следовательно, основные усилия по профи­
лактике наследственной и врожденной патоло­
гии, в том числе и индуцированной неблагоприят­
ными факторами внешней среды, должны быть 

направлены именно на женский организм. Есте­
ственно, это не означает игнорирования влия­
ния экзогенных и генетических факторов на 
репродуктивное здоровье мужчин, однако бла­
годаря естественным биологическим особенно­
стям созревания и селекции мужских гамет, а 
также разработкам новых вспомогательных реп­
родуктивных технологий, профилактика нару­
шений репродукции у мужчин в значительной 
мере упрощается.

Генетические основы
профилактики наследственных 
и врожденных болезней

Согласно классическим представлениям ме­
дицинской генетики различают несколько пос­
ледовательных уровней профилактики [3, 6]:

• Первичная профилактика направлена на 
предупреждение рождения больного ребенка. 
Она включает комплекс мероприятий и реко­
мендаций, связанных с планированием деторож­
дения (преконцепционная профилактика, меди­
ко-генетическое консультирование, генетичес­
кая карта репродуктивного здоровья (см. ниже).

• Вторичная профилактика включает в себя 
весь комплекс скринирующих программ, инва­
зивных и неинвазивных методов исследования, 
дополненных специальными лабораторными ана­
лизами плодного материала, цитогенетическими, 
молекулярными и биохимическими методами ис­
следования с целью предупреждения рождения 
детей с тяжелыми хромосомными, генными и 
врожденными пороками развития. Следователь­
но, по сути, вторичная профилактика охватыва­
ет всю пренатальную диагностику.

• И наконец, третий уровень (третичная 
профилактика) касается, в действительности, 
различных подходов и методов коррекции про­
явлений уже состоявшихся патологических про­
цессов (генотипов) и включает различные ва­
рианты нормокопирования (диета лишенная 
фенилаланина для предупреждения поражений 
мозга у больных фенилкетонурией, лечение со­
ответствующими ферментными препаратами 
больных диабетом и наследственными болезня­
ми накопления и др.).

Важная роль в профилактике наследствен­
ной и врожденной патологии, в сохранении здо­
ровья и репродуктивной функции принадлежит 
предиктивной (предсказательной) медицине [10, 
11]. Она представляет собой одно из направле­
ний молекулярной медицины, основанное на 
результатах и методах расшифровки генома че­
ловека, которые позволяют выявлять людей с 



повышенной чувствительностью к тому или иному 
заболеванию еще в досимптоматический период, 
адекватно интерпретировать полученные резуль­
таты и разрабатывать на основании полученных 
данных эффективные схемы индивидуальной 
профилактики и лечения. Основная цель предик­
тивной медицины на современном этапе — на­
учить человека жить в гармонии со своими генами 
[12].

Известно, что практически все гены челове­
ка имеют в своей структуре молекулярные от­
личия (полиморфизмы), приводящие к синтезу 
белков с несколько измененными структурны­
ми и функциональными характеристиками. Те­
стирование функциональных полиморфизмов 
различных генов человека, составляющих ген­
ную сеть того или иного мультифакторного за­
болевания формирует молекулярную основу 
предиктивной медицины. Каждый человек ге­
нетически неповторим и, соответственно, для 
каждого человека характерен свой уникальный 
биохимический портрет. Именно его особенно­
сти предопределяют врожденную предрасполо­
женность человека к тем или иным заболевани­
ям. Тестируя полиморфизмы генов, выясняя 
сильные или слабые звенья своего генома, мы 
можем узнать какая патология и с какой веро­
ятностью ожидает каждого из нас в будущем. 
Важно, однако, подчеркнуть, что генетическое 
тестирование дает возможность только выявить 
имеющиеся в геноме тенденции к развитию бу­
дущих болезней, повышенную чувствительность 
человека к тем или иным заболеваниям, но не 
ставит окончательный диагноз. Тем не менее, 
этой информации достаточно, чтобы, исходя из 
современного врачебного опыта, наметить пути 
профилактики многих тяжелых мультифактори
альных заболеваний, в том числе и заболева­
ний, связанных с нарушениями репродуктивной 
функции и приводящих к нарушениям разви­
тия плода.

Гены предрасположенности

Под генами предрасположенности в предик­
тивной медицине понимают мутантные гены 
(аллели), совместимые с анте- и постнатальным 
развитием человека, но приводящие в неблагопри­
ятных условиях к различным заболеваниям [10]. 
Естественно, что для каждого заболевания ха­
рактерен свой набор таких аллелей, своя «ген­
ная сеть» [12]. Вместе с тем, уже сегодня можно 
выделить несколько достаточно «универсальных» 
групп генов предрасположенности, участвующих 
в генезе или провоцирующих развитие многих 

тяжелых заболеваний. Таковыми являются гены 
системы детоксикации (метаболизма) (1); гены- 
рецепторы (2); гены-«триггеры» (3), продукты 
которых играют роль метаболических шунтов 
сразу в нескольких ключевых биохимических 
реакциях (например, фермент дигидрофолатре
дуктаза, играет важную роль в процессах синте­
за нуклеотидов и аминокислот).

Наиболее полно в настоящее время изучены 
гены системы детоксикации. Исследование по­
лиморфизмов этих генов и их ассоциаций с раз­
личными заболеваниями были начаты в нашей 
лаборатории еще в 1995 году. Первым заболева­
нием, для которого была установлена неслучай­
ная ассоциация полиморфизмов этих генов, точ­
нее генов 2-й фазы детоксикации (гены глюта
тион-трансферазы М- и N-ацетилтрансферазы) 
был эндометриоз [13]. Дальнейшие исследова­
ния доказали, что функционально неполноцен­
ные варианты генов метаболизма играют важ­
ную роль в патогенезе привычной невынаши
ваемости [14], плацентарной недостаточности, 
аденомиоза и даже гестозов [15]. Особенно убе­
дительные данные в отношении полиморфных 
вариантов этих генов были получены и для та­
кого частого заболевания детского возраста как 
атопическая бронхиальная астма [16]. Тестиро­
вание полиморфизмов этих генов в семьях вы­
сокого риска позволяет с высокой вероятнос­
тью провести досимптоматическую диагности­
ку бронхиальной астмы и своевременно начать 
ее профилактику.

Анализ полученных данных и обобщенный 
опыт работы лаборатории пренатальной диаг­
ностики НИИ АГ им. Д.О. Отта РАМН позволил 
сформулировать концепцию профилактики за­
болеваний, нарушающих репродуктивную фун­
кцию женщин (эндометриоз, аденомиоз), неред­
ко осложняющих беременность (привычное не­
вынашивание, хроническая плацентарная 
недостаточность, угрожающий ранний выки­
дыш, гестозы), приводящих к тяжелым наруше­
ниям внутриутробного развития плода (хромо­
сомные болезни, ДЗНТ), либо реализующихся 
в виде тяжелых генных болезней в постнаталь­
ном периоде. Практическим завершением этой 
концепции явилась разработка «генетической 
карты репродуктивного здоровья» [4, 12], сум­
мирующей результаты комплексного молекуляр­
ного и цитогенетического обследования супру­
жеских пар, планирующих ребенка или самих 
женщин на ранних сроках беременности. Ана­
лиз кариотипов обоих супругов, тестирование 
гетерозиготного носительства наиболее частых 
мутаций, приводящих к тяжелым наследствен­



ным заболеваниям (муковисцидоз, гемофилия, 
миодистрофия Дюшенна, фенилкетонурия и 
др.), дополненный результатами исследования 
наследственной предрасположенности, должен, 
по нашему убеждению, способствовать повыше­
нию уровня репродуктивного здоровья и про­
филактике тяжелых врожденных и наследствен­
ных болезней у плода.

Экологические аспекты 
предиктивной медицины

В целом неблагоприятная экологическая об­
становка во многих регионах страны, неудовлет­
ворительное питание, низкое качество питьевой 
воды, загрязнение атмосферы являются тем не­
благоприятным фоном, на котором отмечается 
снижение качество жизни, нарушение репродук­
тивного здоровья и рост антенатальных потерь и 
постнатальной патологии [4]. Все эти демогра­
фические показатели получены при анализе по­
пуляционных выборок населения различных ре­
гионов страны. Однако они не учитывают гете­
рогенность генетического состава изученных 
групп населения [17]. Такие исследования до 
настоящего времени проводятся без учета уни­
кальных этнических и индивидуальных особен­
ностей генома, во многом определяющих попу­
ляционные и индивидуальные различия чувстви­
тельности к действию неблагоприятных факторов 
внешней среды. Между тем, опыт предиктивной 
медицины убедительно свидетельствует о том, что 
индивидуальная чувствительность может варьи­
ровать в очень широких пределах. Как показы­
вают исследования по фармакогенетике, один и 
тот же лекарственный препарат в одной и той же 
дозировке может обладать лечебным эффектом 
у одних пациентов, быть вполне пригодным для 
лечения у других и при этом оказывать выра­
женный токсический эффект у третьих. Такие 
колебания нормы реакции, как сейчас известно, 
определяются многими факторами, но в первую 
очередь зависят от скорости метаболизма препа­
рата и времени его выведения из организма. Те­
стирование соответствующих генов метаболизма 
позволяет заранее выявить людей повышенной 
и пониженной чувствительности не только к 
определенным лекарствам, но и к различным 
повреждающим факторам внешней среды, в том 
числе, к промышленным загрязнениям, сельс­
кохозяйственным ядам и другим экстремальным 
для человека экологическим факторам [18].

Широкое внедрение генетического тестиро­
вания в область профилактической медицины 
неизбежно. Однако уже сегодня оно порождает 

ряд серьезных проблем. Прежде всего, проведение 
популяционных исследований по наследственной 
предрасположенности требует внедрения новых 
технологий, позволяющих проводить широкомас­
штабные генетические анализы. В настоящее вре­
мя для этих целей создаются, а в ряде случаев уже 
созданы специальные биочипы, значительно уп­
рощающие сложную и трудоемкую процедуру ге­
нетического тестирования. Специальный биочип 
для тестирования 6-ти полиморфизмов 4-х основ­
ных генов детоксикации уже разработан в наших 
совместных исследованиях с Центром биологичес­
ких микрочипов Института молекулярной биоло­
гии им. В.А. Энгельгардта РАН [19]. Использова­
ние таких биочипов и внедрение новых техноло­
гий генетического тестирования позволяет 
надеяться, что уже в ближайшее время проведе­
ние скрининговых исследований полиморфизмов 
многих генов предрасположенности станет вполне 
реальным.

Однако такое тестирование может оказаться 
бесполезным, а возможно даже вредным, если 
оно не будет подкреплено серьезными медицин­
скими гарантиями, если оно не получит под­
держки со стороны руководителей здравоохра­
нения и правительства, если оно не будет зак­
реплено соответствующими правовыми и 
законодательными документами. Правовые и 
юридические вопросы предиктивной медицины 
и, прежде всего, тестирования генов предрас­
положенности в настоящее время активно 
прорабатываются различными международны­
ми комитетами и комиссиями. Они уже стали 
предметом оживленных обсуждений и в отече­
ственной литературе [20].

В этой связи уместно напомнить о докумен­
те, недавно представленном в парламент Вели­
кобритании группой ученых и специалистов в 
области генетики человека. Документ под на­
званием «Наша наследственность — наше буду­
щее» рекомендует в законодательном порядке 
переориентировать все здравоохранение страны 
на основе последних достижений генетики и 
программы «Геном человека», успешно завер­
шенной в 2003 году. Предполагается создание 
специальных центров подготовки консультан­
тов по медгенетике, предоставляющих адекват­
ную информацию по результатам генетическо­
го тестирования, обучение медгенетике всего 
медперсонала, всесторонняя, прежде всего, фи­
нансовая поддержка исследований по фармако­
генетике, генной терапии и предиктивной ме­
дицине. Отрадно, что и в России на уровне пра
вительства и ответственных работников 
здравоохранения все чаще обсуждаются вопросы 



медицины здорового человека. Естественно, 
что ее методическую и концептуальную основу 
должна составить медицина профилактическая, 
центральное место в которой будет по праву 
принадлежать генетическому тестированию на­
следственной предрасположенности. Индивиду­
альный подход и профилактическая направлен­
ность предиктивной медицины очевидны [10, 
17, 18].

Заключение

Таким образом, экологической генетике че­
ловека принадлежит важная, а во многих аспек­
тах и решающая роль в сохранении репродук­
тивного здоровья, профилактике наследствен­
ной патологии и врожденных пороков развития 
у плода и новорожденного. Особенно важное 
место в решении этой сложной и многогранной 
проблемы принадлежит охране репродуктивной 
функции женщины-матери, повреждающее дей­
ствие внешней среды на гаметы которой в силу 
биологических особенностей оогенеза, растяги­
вается на несколько поколений. Большую роль 
в сохранении репродуктивного здоровья, равно 
как и в профилактике наследственных болез­
ней, врожденных пороков и досимптоматичес
кой диагностике наиболее частых заболеваний 
постнатального периода играет предиктивная 
медицина. Методическую основу последней со­
ставляет тестирование генов «предрасположен­
ности», а в оценке индивидуальной чувствитель­
ности к неблагоприятным экологическим фак­
торам — тестирование полиморфизмов в генах 
системы детоксикации. Существующие и успеш­
но разрабатываемые в настоящее время новые 
методы ДНК-анализа, прежде всего метод био­
чипов, позволяют уже сегодня сделать такие 
исследования массовыми, то есть перевести те­
стирование на уровень скрининга. Требуются, 
однако, дальнейшие исследования для оценки 
предиктивной ценности таких генетических те­
стов. Еще более серьезным препятствием к их 
широкому внедрению является отсутствие со­
ответствующей юридической и правовой базы, 
равно как отсутствие готовности современной 
медицины к переориентации в сторону здоро­
вого человека.

Согласно прогнозам авторитетных специа­
листов, золотой век предиктивной медицины 
наступит только через десять лет, когда будет 
накоплено достаточно информации о генных 
сетях разных заболеваний и о реальной пре­
диктивной ценности различных генетических 
тестов.

Проведение обширных эпидемиологических 
исследований по тестированию генов «предрас­
положенности» с последующим длительным 
наблюдением за людьми с различными геноти­
пами по генам детоксикации или по другим ге­
нам «предрасположенности» могло бы иметь 
решающее значение для оценки прогностичес­
кой ценности таких тестов. Именно такие ис­
следования в 2003 году были начаты в Великоб­
ритании, где уже создается биобанк образцов 
ДНК 500 000 британцев. Эти образцы тестиру­
ются на разные генетические полиморфизмы, а 
сами доноры ДНК будут находиться под наблю­
дением врачей в течение 10—20 лет. Предпола­
гается, результатом таких исследований станут 
более объективные результаты предиктивной 
ценности соответствующих генетических тестов.

Нет сомнений в том, что уже сегодня, рабо­
тая в области предиктивной медицины, скрупу­
лезно сопоставляя данные генетического ана­
лиза с результатами лабораторных и клиничес­
ких исследований, можно не только существенно 
укрепить научные основы этого многообещаю­
щего научного направления постгеномной эры, 
но и принести ощутимую практическую пользу 
в деле профилактики многих тяжелых недугов. 
Весьма многообещающим представляется ши­
рокое внедрение предиктивной медицины и в 
область экологической генетики человека. Мас­
совые генетические тестирования позволят бо­
лее точно оценить повреждающее действие на 
организм человека неблагоприятных факторов 
внешней среды в зависимости от этнических и 
индивидуальных особенностей генома. Такие 
исследования, равно как повсеместное внедре­
ние в работу родовспомогательных учреждений 
«генетической карты репродуктивного здоро­
вья», будут способствовать сохранению репро­
дуктивного здоровья населения России и повы­
сят эффективность профилактики наследствен­
ных и врожденных заболеваний.
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ECOLOGICAL GENETICS, REPRODUCTIVE 
HEALTH AND PREDICTIVE MEDICINE

Baranov V.S.

■ Summary: Ecological genetics plays a major role in protecting 
reproductive health and prevention of inherited and inborn 
disorders. Protection of reproductive health in women poses 
special problems as because of long period of oogenesis damaging 
of female gametes is feasible during several successive generations. 
Recent achievements in predictive (preventive) medicine render 
opportunities for presymptomatic diagnostics and efficient 
prevention of inherited and inborn disorders as well as severe 
and common diseases in postnatal life. Testing of genetic 
polymorphisms creates solid genetic background in predictive 
medicine. Thorough studies are needed to evaluate predictive 
value of already existing genetic tests. Necessities for solid 
legislative background and comprehensible medical evaluation 
of genetic tests results are also quite urgent tasks of current 
medicine. Widespread population genetic testing with subsequent 
relevant interpretation of the results might pave the way for 
more objective evaluation of unfavorable action of ecological 
factors in humans. These studies in conjunction with already 
elaborated Genetic Chart of Reproductive Health might help a 
lot in protecting of reproductive health as well as in prevention 
of inherited and inborn disorders.

■ Key words: ecological genetics; reproductive health; predictive 
medicine; genetic testing; predisposition genes


