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ВНЕДРЕНИЕ ГЕНЕТИЧЕСКИХ
ТЕХНОЛОГИЙ В ПРАКТИЧЕСКОЕ
ЗДРАВООХРАНЕНИЕ ЯКУТИИ
НА ПРИМЕРЕ СПИНОЦЕРЕБЕЛЛЯРНОЙ 
АТАКСИИ I ТИПА В КОНТЕКСТЕ
ТРАНСЛЯЦИОННОЙ МЕДИЦИНЫ

Приведено резюмирование истории трансляции научных исследований в практическое здравоохранение Республики Саха (Якутия) на 
примере спиноцеребеллярной атаксии I типа, наиболее распространенного наследственного заболевания в якутской популяции. 

В течение двадцатилетнего периода произошло развитие трансляционной медицины в Якутии, разрабатываются подходы к персона-
лизированной медицине,  применение геномных технологий  стало реальностью нашего времени.

Ключевые слова: спиноцеребеллярная атаксия 1 типа, ДНК-диагностика, геномные технологии, трансляционная медицина.

The article summarizes the history of the translation of scientific research into practical healthcare in the Republic of Sakha (Yakutia) on the 
example of spinocerebellar ataxia type 1, the most common hereditary disease in the Yakut population.

During the twenty-year period, translational medicine has developed in Yakutia, approaches to personalized medicine are being developed, the 
use of genomic technologies has become a reality of our time.
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Введение. Несомненно, самыми 
важными из множества открытий в об-
ласти генетики в конце 20 века, пред-

варяющими вступление человечества 
в геномную эру, являются следующие: 
ДНК – главная универсальная мо-
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лекула генома живых систем – была 
подвергнута искусственному измене-
нию с помощью векторных вирусов и 
плазмид, в результате чего впервые 
была получена рекомбинантная ДНК; 
открытый за этим в 1980-х гг. револю-
ционный метод полимеразной цепной 
реакции (ПЦР) ускорил развитие тех-
нологий, что позволило расшифровать 
геном живых организмов и человека, 
понять многие молекулярно-генетиче-
ские механизмы передачи генетиче-
ской информации [3,25]. С 1999 г. сек-
венирование (расшифровка) генома 
человека ускорилось использованием 
большого количества одновременно 
работающих роботизированных уста-
новок компании «Celera» и в 2001 г. 
нуклеотидная последовательность ге-
нома человека была полностью прочи-
тана, систематизирована и стала до-
ступна для исследователей в области 
генетики [24].

Таким образом, общая и медицин-
ская генетика получила мощные ин-
струменты исследований в области 
молекулярной генетики человека, осо-
бенно в выяснении причин (мутаций 
генов) наследственных заболеваний, 
исследователи стали использовать ге-
нотипы индивидов как некий механизм 
по принципу «разделить» и «изучить» 
[32]. К настоящему времени в мире 
идентифицировано огромное количе-
ство генов, ответственных за многие 
моногенные и мультифакториальные 
болезни человека, структуры этих ге-
нов полностью расшифрованы, а сами 
они клонированы [20,27]. 

Геномные исследования броси-
ли вызов обществу и стали объектом 
повышенного интереса населения к 
генетике в странах с различным госу-
дарственным строем, религией, куль-
турой, и в связи с этим возникла опас-
ность неверных представлений или 
завышенных ожиданий от применений 
генетических технологий. Междуна-
родные общественные организации 
(ООН, ЮНЕСКО, ВОЗ, ВМА) обратили 
пристальное внимание к использова-
нию генетических технологий в меди-
цинской практике с требованиями со-
блюдать права человека и предотвра-
щать злоупотребления в данной обла-
сти. Биоэтические исследования стали 
проводиться в рамках одного из трех 
генеральных направлений программы 
«Геном человека» ELSI (Ethical, Legal 
and Social Implications), т.е. «Этиче-
ские, правовые и социальные аспек-
ты исследований генома человека» 
[18,21].

В настоящее время в медицинскую 
практику вошли новые термины, свя-

занные с интеграцией молекулярной 
генетики и медицины: молекулярная 
медицина, геномная медицина, фар-
макогенетика, онкогенетика и др., кро-
ме этого, возникли современные на-
правления «трансляционная медици-
на», «персонализированная медици-
на» [28,30]. Параллельно произошла 
трансформация традиционной меди-
цинской этики в биоэтику. Это было 
связано с применением новейших 
медицинских технологий и поиском 
решений моральных дилемм, которые 
затронули основные принципы биоме-
дицинской этики: принцип «не навре-
ди», «делай благо», принцип уважения 
автономии личности, принцип спра-
ведливости [19]. 

Трансляционная медицина (ТМ) – 
направление в медицинской науке, 
изучающее механизмы и принципы 
внедрения в медицинскую практику 
современных достижений (методов) 
фундаментальной науки, таких как 
молекулярная генетика, клеточные 
технологии, репродуктивные техно-
логии и др., с трансляционной меди-
циной тесно связана предиктивная и 
персонализированная медицина - ак-
туальные направления современной 
медицины. Так, например, предиктив-
ная медицина значительно снижает 
затраты на здравоохранение, а пер-
сонализированная медицина подраз-
умевает такие технологии диагности-
ки и лечения пациента, при которых 
улучшается качество жизни пациента, 
удлиняется период трудоспособности 
и увеличивается продолжительность 
жизни, а также удовлетворенность ка-
чеством оказанной медицинской помо-
щи. ТМ имеет мультидисциплинарный 
характер, тесно связана с биологией, 
биомедициной и социальными наука-
ми. Трансляционная медицина имеет 
несколько этапов исследований: фун-
даментальные исследования; внедре-
ние результатов фундаментальных 
исследований в клиническую практику, 
поиск более эффективных способов 
(методов) и обеспечение безопасности 
той или иной технологии и/или лечения 
препаратами; оценка эффективности 
внедренной в медицинскую практику 
новой технологии и её экономической 
составляющей [12,16,22].

В начале 2000-х гг. в Республике 
Саха (Якутия) впервые были внедре-
ны методы молекулярно-генетической 
диагностики (ДНК-диагностика) моно-
генных заболеваний. Целью данной 
статьи является резюмирование исто-
рии трансляции молекулярно-гене-
тических технологий в медицинскую 
практику Якутии за 20-летний период 

на примере наиболее распространен-
ного в якутской популяции наслед-
ственного заболевания – спиноцере-
беллярной атаксии I типа.

Трансляция геномных техноло-
гий в клиническую практику Якутии 
на примере спиноцеребеллярной 
атаксии I типа (СЦА I)

Проведение фундаментальных 
эпидемиологических, популяционных 
и молекулярно-генетических иссле-
дований СЦА1, установление гено-, 
фенотипических характеристик за-
болевания. Наследственная мозжеч-
ковая атаксия (НМА), причисляемая к 
одной из клинических форм вилюйско-
го энцефаломиелита, была выделе-
на в самостоятельную нозологию как 
нейродегенеративное наследственное 
заболевание в 70-х гг. прошлого века 
[4,7]. В 1992 г. началось углубленное 
исследование НМА в рамках государ-
ственной научно-исследовательской 
программы «Биология вилюйского эн-
цефаломиелита». Совместный проект 
отдела нейрогенетики Национального 
института нервных болезней (NINDS/
NIH) США и Научно-практического 
центра «Вилюйский энцефаломиелит» 
РС(Я) имел название «Идентифика-
ция генов и генетических механизмов, 
вызывающих наследственные невро-
логические заболевания». В 1993 г. 
была опубликована работа доктора 
H. Orr et al. по идентификации гена 
Spinocerebellar ataxia type 1 (SCA1)
[33], а в 1994 г.  - результаты  по молеку-
лярно-генетическому изучению НМА в 
якутской популяции, которые выявили 
аллельную ассоциацию высокоинфор-
мативных маркеров D6S274 и D6S89, 
фланкирующих локус гена SCA1 на 
6-й хромосоме, с заболеванием НМА. 
Сильная ассоциация наблюдалась в 
случае микросателлита D6S274,  тогда 
как сцепление с маркером D6S89 на-
блюдалось лишь в 2 семьях, предпо-
лагая этим возможную историческую 
рекомбинацию и давность возникно-
вения мутации в популяции [29]. По-
пуляционные исследования и частота 
распространения установили НМА 
как крупнейший из известных в мире 
сибирский очаг накопления заболе-
вания и идентифицировали её как 
Spinocerebellar ataxia type 1 (SCA1) – 
спиноцеребеллярную атаксию I типа 
[23]. По данным Ф.А. Платонова (2003), 
распространенность СЦА1 в якутской 
популяции составляет 38,6 на 100000. 
Выявление гомозигот по мутантному 
аллелю гена SCA1 подтверждает чрез-
вычайно широкое для наследственных 
доминантных патологий ЦНС распро-
странение заболевания [14,15].
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Изучение подходов к применению 
ДНК-диагностики СЦА1. Впервые в 
1999 г. была проведена подготовка к 
внедрению ДНК диагностики СЦА1 
в молекулярно-генетическом отделе 
клинической лаборатории медико-ге-
нетической консультации (МГК) Респу-
бликанской больницы №1-Националь-
ного центра медицины. Нормативные 
документы, приказы и инструкции 
Министерства здравоохранения РФ 
по молекулярно-генетической диагно-
стике наследственных заболеваний в 
то время не были разработаны, соот-
ветственно мы приняли собственный 
алгоритм ДНК-диагностики СЦА1 как 
рутинного клинического анализа: фор-
му направления пациента на анализ 
ДНК, этапы метода выделения ДНК из 
лимфоцитов периферической крови, 
проведение ПЦР и электрофорез про-
дуктов амплификации, документиро-
вание результатов, форму выдачи ре-
зультатов  молекулярно-генетического 
исследования  клиническому отделу 
МГК. Разграничили обязанности вра-
ча-лаборанта/биолога, фельдшера-
лаборанта и санитара молекулярно-
генетического отдела МГК [2,8].

Внедрение метода прямой ДНК-
диагностики СЦА1 в практику ме-
дико-генетической консультации 
РБ№1-НЦМ. Спиноцеребеллярная 
атаксия I типа относится к группе на-
следственных нейродегенеративных 
болезней с динамическими мутациями 
и поздней манифестацией. Мутация 
заключается в бесконтрольном увели-
чении CAG повторов в кодирующей ча-
сти гена SCA1. В норме количество по-
второв составляет 25-33, патологиче-
ские аллели содержат 39-72 повтора.

В настоящее время, по данным 
Республиканского генетического ре-
гистра наследственной и врожденной 
патологии Республики Саха (Яку-
тия), зарегистрирован 401 больной с 
СЦА1[5,13].

Обнаружение мутации в гене SCA1 
осуществляли прямым методом ДНК-
диагностики посредством ПЦР с по-
следующей визуализацией фрагмен-
тов ДНК в агарозном геле (рисунок).

По опубликованным данным, с 2000 
по 2013 г. в МГК РБ№1-НЦМ ДНК-
тестирование проведено 1841 пациен-
ту, динамическая мутация в гене SCA1 
выявлена у 606 пациентов (33%)[6].

Внедрение в практику МГК пре-
натальной ДНК-диагностики (ПД) 
СЦА1. Мы анализировали востребо-
ванность технологии ПД для отяго-
щенных семей (n =36 чел.) с 2002 по 
2008 г. [10,11]. Всего было 46 обраще-
ний, из них 7 женщин прошли проце-

дуру пренатального ДНК-тестирования 
несколько раз (4 женщины – два раза 
и 3 женщины – 3 раза). Отказов от ПД 
было больше, чем согласий, таким об-
разом, за 6 лет было проведено 25 про-
цедур ПД, из них в 12 случаях у плодов 
была обнаружена мутация СЦА1: 10 
беременностей с положительным ре-
зультатом (наличие мутации) при со-
гласии семей были прерваны, 2 бере-
менности – сохранены (таблица).

Внедрение в практику МГК этиче-
ских правил ДНК-тестирования. За-
ключительной третьей фазой транс-
ляции геномных технологий в систе-
му здравоохранения, по мнению ис-
следователей, является пересмотр и 
разработка правовых и биоэтических 

норм с учетом применения молеку-
лярно-генетической диагностики, а 
также установление рекомендаций по 
эффективному и безопасному исполь-
зованию новых медицинских техноло-
гий с целью удовлетворения пациента 
процессом оказания медицинской по-
мощи [12].

Внедренная впервые в РС(Я) в 
2000 г. ДНК-диагностика СЦА1 не-
медленно приобрела статус рутинного 
клинического анализа, в это же время 
возникла необходимость разработки 
биоэтических правил применения ге-
нетических технологий в медицинской 
практике МГК. Это было начало науч-
ных исследований по прикладной био-
этике в РС(Я) [1].

Таким образом, нами впервые были 
разработаны и внедрены в практику 
медико-генетической консультации 
РБ№1-НЦМ биоэтические правила 
генетического консультирования, ДНК-
тестирования и пренатальной диагно-
стики СЦА1[1,17,26].

Центр нейродегенеративных за-
болеваний в Клинике Якутского на-
учного центра комплексных меди-
цинских проблем (ЯНЦ КМП). СЦА1 
- заболевание с прогрессирующим 
нейродегенеративным процессом, 
приводящее пациента к инвалидности 
и социальной дезадаптации. Больные 
СЦА1 нуждаются в диспансеризации, 
психологической, социальной помощи 
и лечении в стационаре как минимум 
дважды в год. Исследование, прове-

Прямая диагностика СЦА1 в 2%-ном ага-
розном геле: 1, 3, 4 – здоровый пациент, 
2 – пациент с известным числом CAG-
повторов в 30/50; 5 – пациент с удлинен-
ным аллелем гена СЦА1

Пренатальная диагностика спиноцеребеллярной атаксии I типа

Медико-социальные характеристики Результаты ПД СЦА1 (n=36)

Возрастной ранг 19 -40 лет

Образование (%): высшее /среднее 22 (61) / 8 (22)
Проживание (%): город /село 11 (30) / 25 (69)
Отягощенная наследственность по линии (%):
мать/отец/муж 10 (28) / 10 (28) / 11 (30)
Наличие клинических проявлений болезни (%):
есть/нет 1 (3) / 24 (96)
Решение семьи на предложенную ПД (%):
согласие/отказ 16 (44) / 20 (56)
Количество обращений на ПД (%):
всего / повторных 46 (100) / 7 (15)
Срок беременности при обращении (%):
1-й триместр / 2-й триместр 26 (57) / 20 (43)
Количество проведенных ПД
инвазивно 25

Результаты пренатального ДНК-тестирования (%):
отрицательно / положительно 13 (52) / 12 (48)
Исход беременности при наличии мутации у плода 
(%): сохранение / прерывание 2 (17) / 10 (83)
Сроки прерывания беременности при наличии 
мутации у плода (%): 1-й триместр / 2-й триместр 5 (50) / 5 (50)
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денное в 2019 г., показало недоста-
точное количество стационарных коек, 
которые удовлетворили бы нужды 
пациентов с нейродегенеративными 
заболеваниями (НДЗ) в РС(Я) [9]. В 
связи с этим во исполнение приказа 
Министерства здравоохранения РФ 
«Об утверждении порядка оказания 
медицинской помощи взрослому насе-
лению при заболеваниях нервной си-
стемы» (№ 926н от 15.11.2.11) в Мини-
стерстве здравоохранения РС(Я) был 
издан приказ «О порядке маршрути-
зации больных неврологического про-
филя, страдающих нейродегенератив-
ными заболеваниями, на амбулатор-
но-поликлиническом и госпитальном 
этапах» (№01-07/184 от 14.02.2019). 
Таким образом, открытый в 2019 г. спе-
циализированный Центр нейродегене-
ративных заболеваний при ЯНЦ КМП 
с персонализированным подходом к 
больным является усовершенствован-
ной моделью оказания медицинской 
помощи пациентам с НДЗ и примером 
успешной консолидации медицинской 
науки и практического здравоохране-
ния в РС (Я)[9].

Ассоциация пациентов с СЦА1 и 
другими нейродегенеративными за-
болеваниями создана с целью оказа-
ния медико-социальной и психологи-
ческой помощи пациентам с НДЗ и их 
родственникам. Задачами организации 
являются консолидация поддержки со-
циальных партнеров по преодолению 
проблем НДЗ в республике, инфор-
мирование больных, родственников и 
общества, правовая защита больных 
НДЗ. 17 января 2020 г. было получе-
но Свидетельство о государственной 
регистрации некоммерческой органи-
зации региональной общественной 
организации «Ассоциация пациентов 
со спиноцеребеллярной атаксией I 
типа и другими нейродегенеративны-
ми заболеваниями в Республике Саха 
(Якутия)», регистрационный номер 
1201400000757. При поддержке Фонда 
президентских грантов РФ, гранта Гла-
вы РС(Я) закупается необходимое ме-
дицинское оборудование и расходный 
материал, проводятся научно-практи-
ческие медицинские экспедиции для 
оценки состояния здоровья больных в 
районы наибольшего накопления НДЗ, 
а также лекции, семинары, выступле-
ния по радио и телевидению, публика-
ции в широкой печати.

Разработка методов физической 
реабилитации больных с СЦА1 в 
Центре НДЗ. Больные, страдающие 
НДЗ, имеют низкую мотивированность 
к занятиям физической культурой, так 
как, во-первых, существует множе-

ство внешних преград, прежде всего, 
отсутствие доступной среды для оз-
доровительных занятий; во-вторых, 
больные имеют психологические про-
блемы (страх, смущение на публике, 
разочарование); в-третьих, больных 
демотивируют физические проблемы 
(мышечная слабость, скованность, 
неустойчивость походки и т.д.). В то 
же время исследованиями доказано, 
что специальное целенаправленное 
применение физических упражнений 
улучшает нарушенные функции орга-
низма, имеет общий оздоравливаю-
щий эффект [31]. В настоящее время 
разрабатываются научно обоснован-
ные подходы к физической реабили-
тации больных с СЦА1 с использова-
нием современных методов, таких как 
стабилометрия.

Заключение. Приведен пример 
успешной трансляции научных иссле-
дований  спиноцеребеллярной атаксии 
I типа, наиболее распространенного в 
якутской популяции наследственного 
заболевания, в практическое здраво-
охранение Республики Саха (Якутия). 
Проведены популяционно-генотипи-
ческие исследования СЦА1, в прак-
тику медико-генетического консульти-
рования Республиканской больницы 
№1-Национального центра медици-
ны внедрен метод ДНК-диагностики, 
применяется пренатальное ДНК-
тестирование СЦА1, применяются 
биоэтические правила медико-генети-
ческого консультирования, организо-
ван Центр нейродегенеративных за-
болеваний и Ассоциация пациентов с 
СЦА1 и другими НДЗ. Разрабатывают-
ся подходы к развитию предиктивной 
и персонализированной медицины. 
Как мы видим, процесс перехода на-
учных исследований из лаборатории 
в клинику происходит не быстро, в те-
чение двадцатилетнего периода шло 
развитие трансляционной медицины 
в Якутии, молекулярно-генетические 
методы диагностики становятся рутин-
ным анализом, но при этом необходи-
мо продолжать исследования проблем 
применения геномных технологий в 
практической медицине.
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