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Ê
îíöåïöèÿ àóòèçìà ñôîðìèðîâàíà ñ
òî÷êè çðåíèÿ ïñèõè÷åñêîãî äèçîí-
òîãåíåçà, òî åñòü íàðóøåíèÿ ñòàíîâ-

ëåíèÿ ïñèõîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé – îáùå-
íèÿ, ýìîöèé, âîñïðèÿòèÿ, ìûøëåíèÿ. Â
íàñòîÿùåå âðåìÿ âûäåëÿþò àóòèçì ïðî-
öåññóàëüíîãî è íåïðîöåññóàëüíîãî ãåíå-
çà. Ïðè àóòèçìå ïðîöåññóàëüíîãî ãåíåçà
ðåáåíîê ðàçâèâàåòñÿ íîðìàëüíî äî 6-36
ìåñ. (ñðåäíèé âîçðàñò äåáþòà – 16-18
ìåñ.), êîãäà ïðîèñõîäèò ïñèõîòè÷åñêèé
ýïèçîä, ñîïðîâîæäàþùèéñÿ ðåãðåññîì
íàâûêîâ îáùåíèÿ è ðå÷è, ïîñëå ÷åãî ðàç-
âèòèå ïðîèñõîäèò íà ôîíå ñôîðìèðîâàâ-
øåãîñÿ äåôåêòà. Íåïðîöåññóàëüíûé àó-
òèçì – ýòî âðîæäåííîå íàðóøåíèå õàðàê-
òåðà, ñâÿçàííîå ñ íåäîðàçâèòèåì ïåðâà-
çèâíîé ñôåðû. 

Çà ïðîøåäøèå äåñÿòèëåòèÿ èçó÷åíèÿ
àóòèçìà íàêîïèëèñü ôàêòû, ñâèäåòåëüñò-
âóþùèå î òîì, ÷òî àóòèçì – ýòî íå òîëüêî
ïñèõîëîãè÷åñêîå ðàññòðîéñòâî. Ó íåêîòî-

ðûõ äåòåé êðîìå àóòèçìà âûÿâëÿþò õðî-
ìîñîìíûå è ãåíåòè÷åñêèå ñèíäðîìû,
àíîìàëèè ãîëîâíîãî ìîçãà, ñèìïòîìû ñî-
åäèíèòåëüíî-òêàííîé äèñïëàçèè, ôóíê-
öèîíàëüíûå íàðóøåíèÿ  æåëóäî÷íî-êè-
øå÷íîãî òðàêòà, áîëåçíè îáìåíà. Äîëãîå
âðåìÿ ñî÷åòàíèþ àóòèçìà ñ äðóãèìè êëè-
íè÷åñêèìè ñèìïòîìàìè íå ïðèäàâàëè
îñîáîãî çíà÷åíèÿ, íî âûñîêàÿ ÷àñòîòà ïî-
äîáíûõ ñëó÷àåâ çàñòàâèëà çàäóìàòüñÿ îá
èõ «íåñëó÷àéíîñòè». Â ðåçóëüòàòå âîçíèê
òåðìèí «àòèïè÷íûé» èëè «ñèíäðîìàëü-
íûé» àóòèçì – àóòèçì, ÿâëÿþùèéñÿ îä-
íèì èç ñèìïòîìîâ äðóãîãî çàáîëåâàíèÿ.

Ýòèîëîãèÿ, ïàòîãåíåç è ðàñïðîñòðà-
íåííîñòü àóòèçìà. Ýòèîëîãèþ àóòèçìà
óäàåòñÿ óñòàíîâèòü â 40% ñëó÷àåâ, ïðè÷è-
íà îñòàëüíûõ 60% – íåèçâåñòíà [79]. Ïî
äàííûì ìíîãèõ àâòîðîâ, ðèñê àóòèçìà ó
ðåáåíêà ïîâûøàåòñÿ ñ óâåëè÷åíèåì âîç-
ðàñòà îòöà íà ìîìåíò çà÷àòèÿ [20, 25, 58,
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Àóòèçì ìîæåò âñòðå÷àòüñÿ ïðè õðîìîñîìíûõ è ãåíåòè÷åñêèõ ñèíäðîìàõ, ïîðîêàõ ðàçâèòèÿ ãîëîâíî-
ãî ìîçãà,  áîëåçíÿõ îáìåíà è äð. Â ñâÿçè ñ ýòèì â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðèíÿò òåðìèí «àòèïè÷íûé» èëè «ñèíä-
ðîìàëüíûé» àóòèçì – àóòèçì, ÿâëÿþùèéñÿ îäíèì èç ñèìïòîìîâ äðóãîãî çàáîëåâàíèÿ. Ãåíåòè÷åñêèå è õðî-
ìîñîìíûå ïðè÷èíû ñîñòàâëÿþò 25-50% ñëó÷àåâ àóòèçìà. Àâòîðû ïðåäñòàâèëè ïîäðîáíûé îáçîð ëèòåðà-
òóðû, ïîñâÿùåííûé ãåíåòè÷åñêèì àñïåêòàì àóòèçìà. Â ñòàòüå ðàññìàòðèâàþòñÿ èçâåñòíûå íàñëåäñò-
âåííûå çàáîëåâàíèÿ, ïðîÿâëÿþùèåñÿ àóòèçìîì, êëàññèôèêàöèè ãåíîâ-êàíäèäàòîâ àóòèçìà, òåîðèè ïàòî-
ãåíåçà àóòèçìà, ïîäõîäû ê äèàãíîñòèêå, à òàêæå ïðîáëåìû, ñâÿçàííûå ñ ãåíåòè÷åñêèì êîíñóëüòèðîâàíè-
åì  ïðè äèàãíîñòèêå àóòèçìà.
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Autism can occur in combination with chromosomal and genetic syndromes, malformations of the brain, meta-
bolic diseases, etc. In this regard, currently adopted the term «atypical» or «syndromic» autism – autism, which is a
symptom of another disease. Genetic and chromosomal causes account for 25-50% of cases of autism. The authors
presented a detailed review of the literature devoted to the genetic aspects of autism. The article discusses known
hereditary diseases, manifested as autistic disorder, classification of genes-candidates of autism, the theory of  autism
pathogenesis, approaches to the diagnosis, as well as the problems associated with genetic counseling for patients
with autism.
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64, 78].  Âûäåëÿþò ýêçîãåííûå è ýíäîãåí-
íûå ôàêòîðû âîçíèêíîâåíèÿ àóòèçìà. Ê
ýêçîãåííûì ôàêòîðàì îòíîñÿò òåðàòîãåí-
íûå âîçäåéñòâèÿ (âèðóñû, ðàäèàöèÿ, òðàâ-
ìà, îñòðàÿ àñôèêñèÿ, èíòîêñèêàöèÿ) íà
ïëîä âî âðåìÿ âíóòðèóòðîáíîãî ðàçâèòèÿ
[22]. Ê ýíäîãåííûì ôàêòîðàì îòíîñÿòñÿ
íàñëåäñòâåííûå ïðè÷èíû è âëèÿíèå áëè-
æàéøåãî îêðóæåíèÿ (íàïðèìåð, õàðàêòåð
âîñïèòàíèÿ ðåáåíêà, ñòåïåíü åãî äåïðè-
âàöèè). 

Ãåíåòè÷åñêèå è õðîìîñîìíûå ïðè÷è-
íû ñîñòàâëÿþò 25-50% ñëó÷àåâ àóòèçìà,
ïðè÷åì, ÷åì òÿæåëåå àóòèçì, òåì áîëåå âå-
ðîÿòíà åãî ãåíåòè÷åñêàÿ ïðèðîäà [51, 79].
Òàê, àóòèçìîì ñòðàäàþò 25-47% áîëüíûõ
ñèíäðîìîì Õ-ôðàãèëüíîé õðîìîñîìû, 5-
10%  áîëüíûõ ñèíäðîìîì Äàóíà, 16-48%
áîëüíûõ òóáåðîçíûì ñêëåðîçîì. Òàêæå
àóòèçì õàðàêòåðåí äëÿ ñèíäðîìîâ Àí-
ãåëüìàíà, Æóáåðà, Êîýíà, ýïèëåïòè÷åñ-
êèõ ýíöåôàëîïàòèé, îñîáåííî, ñèíäðîìà
Âåñòà [89]. 

Ó îäíîÿéöîâûõ áëèçíåöîâ àóòèçì ïî-
âòîðÿåòñÿ â 70-95% ñëó÷àåâ, à ó äèçèãîò-
íûõ – â 10-24%. ×åðòû àóòèçìà ïðèñóòñò-
âóþò ó ðîäñòâåííèêîâ áîëüíîãî â 90% [5,
19]. Ïî äàííûì ðàçíûõ èññëåäîâàòåëü-
ñêèõ ãðóïï, ïðîâîäèâøèõ êðóïíûå ïîïó-
ëÿöèîííûå èññëåäîâàíèÿ, ðàñïðîñòðà-
íåííîñòü àóòèçìà ñîñòàâëÿåò 1 íà 100 äå-
òåé [8, 53]. Ó ìàëü÷èêîâ àóòèçì ðàçâèâàåò-
ñÿ â 4 ðàçà ÷àùå (ì : æ = 4 : 1) [95].

Ôåíîòèïè÷åñêèå îñîáåííîñòè. Ïðè
îñìîòðå ìíîæåñòâåííûå ñòèãìû äèçýìá-
ðèîãåíåçà, óêàçûâàþùèå íà íàðóøåíèå
âíóòðèóòðîáíîãî ðàçâèòèÿ è ñèíäðîìàëü-
íûé õàðàêòåð àóòèçìà, îòìå÷àþò ó 15-20%
ïàöèåíòîâ [66]. Êàê ïðàâèëî, îöåíèâàåòñÿ
12 êðèòåðèåâ: âåñ, õàðàêòåð ðîñòà âîëîñ,
ôîðìà è ðàçìåð óõà, ðàçìåð íîñà è ëáà,
ðàçìåð è ôîðìà ëèöà, íîñîãóáíûé ôèëüòð,
ðîò è ãóáû, çóáû, ðàçìåð ðóêè, ïàëüöåâ,
íîãòåé è ñòîï. Ïîêàçàòåëü îêðóæíîñòè ãî-
ëîâû òàêæå ÷àñòî âûõîäèò çà ãðàíèöû íîð-
ìû. Ìèêðîöåôàëèÿ âñòðå÷àåòñÿ ó 5 -15%
äåòåé ñ àóòèçìîì è êîððåëèðóåò ñ íåáëàãî-
ïðèÿòíûì ïðîãíîçîì [67]. Ìàêðîöåôàëèÿ
âñòðå÷àåòñÿ ó 30% äåòåé ñ àóòèçìîì [65]. 

Íåéðîâèçóàëèçàöèÿ è ìîðôîëîãè÷å-
ñêèå èññëåäîâàíèÿ ïðè àóòèçìå. Íà ìàê-

ðîóðîâíå îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå îáúåìà
ìîçãà [77], óâåëè÷åíèå âåñà ìîçãà [6], ãè-
ïîòðîôèÿ ìîçæå÷êà [9]. Ìèêðîñêîïè÷åñ-
êè âûÿâëÿþò óìåíüøåíèå äåíäðèòè÷åñ-
êîãî âåòâëåíèÿ â ñòðóêòóðàõ ëèìáè÷åñ-
êîé ñèñòåìû – ìèíäàëåâèäíîì òåëå è
ãèïïîêàìïàõ [80], òàì æå – óìåíüøåíèå
îáúåìà íåéðîíîâ, âûñîêóþ ïëîòíîñòü
äåíäðèòè÷åñêèõ øèïèêîâ, ôîêàëüíûå
êîðòèêàëüíûå äèñïëàçèè, íàðóøåíèå
êîðòèêàëüíîé îðãàíèçàöèè [48], ñíèæå-
íèå ÷èñëà êëåòîê Ïóðêèíüå â ìîçæå÷êå
[9], íåðåäêî â ñî÷åòàíèè ñ ãëèîçîì  (ïðî-
ëèôåðàöèÿ àñòðîöèòîâ). 

Èññëåäîâàíèå áîëüøîé âûáîðêè ïàöè-
åíòîâ ñ àóòèçìîì ñ ïðèìåíåíèåì ÌÐÒ âû-
ÿâèëî âûñîêóþ ñòåïåíü àíîìàëèé ãîëî-
âíîãî ìîçãà (48%), â òîì ÷èñëå íàðóøåíèå
ñåðî-áåëîé äåìàðêàöèè, ðàñøèðåíèå
ïðîñòðàíñòâ Âèðõîâà-Ðîáèíà, àíîìàëèè
âèñî÷íîé äîëè [14], àíîìàëèè ìîçîëèñòî-
ãî òåëà, ïîëèìèêðîãèðèþ [87]. Îäíàêî äî
ñèõ ïîð ÌÐÒ íå âêëþ÷åíà â ñòàíäàðòû èñ-
ñëåäîâàíèÿ ïðè àóòèçìå.

Èòàê, àóòèçì ÿâíî èìååò íàñëåäñòâåí-
íóþ ïðåäðàñïîëîæåííîñòü. Íà ïåðâûé
âçãëÿä âñå ñòîëü î÷åâèäíî, ÷òî âîçíèêàåò
âîïðîñ: ïî÷åìó äî ñèõ ïîð íå íàéäåí ãåí
àóòèçìà?

Èçâåñòíûå ìóòàöèè, 
ñîïðîâîæäàþùèåñÿ ðàçâèòèåì àóòèçìà

Ñèíäðîì ôðàãèëüíîé Õ-õðîìîñî-
ìû, âïåðâûå îïèñàí Lubs (1969). 

Ýòèîëîãèÿ. Ãèïåðìåòèëèðîâàíèå èëè
óâåëè÷åíèå òðèíóêëåîòèäíûõ ïîâòîðîâ
(CGG) â ëîêóñå FMR1 (Xq27.3). Â íîðìå
÷èñëî CGG ïîâòîðîâ – 5-45, ñòàáèëüíî ïå-
ðåäàþùèõñÿ ñëåäóþùåìó ïîêîëåíèþ. Â
ñëó÷àå ïðåìóòàöèè êîëè÷åñòâî ïîâòîðîâ
óâåëè÷èâàåòñÿ äî 55-200, à äëÿ êëèíè÷åñ-
êîãî ïðîÿâëåíèÿ Õ-ôðàãèëüíîé õðîìîñî-
ìû íåîáõîäèìî áîëåå 200 ïîâòîðîâ. Ïðî-
äóêò ãåíà – áåëîê, ó÷àñòâóþùèé â ñèíàï-
ñîîáðàçîâàíèè. Ìóòàöèè â ëîêóñå FMR1
íàõîäÿò â 7-8% ñëó÷àåâ èäèîïàòè÷åñêîãî
àóòèçìà [70].

Ïàòîãåíåç. Íàðóøåíèå ôîðìèðîâàíèÿ
äåíäðèòîâ è ñèíàïñîâ [33, 60].

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü. Âñòðå÷àåòñÿ ó 1
íà 4000 íîâîðîæäåííûõ ìàëü÷èêîâ. 
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Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ. Äëÿ áîëüíûõ
ìóæñêîãî ïîëà õàðàêòåðíà ðàçëè÷íàÿ ñòå-
ïåíü çàäåðæêè ðàçâèòèÿ, íàðóøåíèÿ ïî-
âåäåíèÿ è ëèöåâîé äèçìîðôèçì (óçêîå
äëèííîå ëèöî, áîëüøèå óøè). Äðóãèå
ñèìïòîìû Õ-fra âêëþ÷àþò çàäåðæêó äâè-
ãàòåëüíîãî ðàçâèòèÿ, òðåâîãó, îáñåññèâ-
íî-êîìïóëüñèâíîå ïîâåäåíèå, ãèïåðàê-
òèâíîñòü, àãðåññèâíîñòü. Âûÿâëÿþòñÿ íà-
ðóøåíèÿ âíèìàíèÿ, ïàìÿòè, ôóíêöèè
ïëàíèðîâàíèÿ, ñíèæåíû ìàòåìàòè÷åñêèå
ñïîñîáíîñòè.  Ñ áîëüøîé ÷àñòîòîé âñòðå-
÷àåòñÿ ýïèëåïñèÿ. Îñíîâíûì ñèìïòîìîì
çàáîëåâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ àóòèçì, êîòîðûé
ïðîÿâëÿåòñÿ ñòðàõîì îáùåíèÿ, ñòåðåîòè-
ïèÿìè, ïåðñåâåðàöèÿìè, âûñîêîé ÷óâñò-
âèòåëüíîñòüþ ê ðàçäðàæèòåëÿì, íåñòîé-
êèì çðèòåëüíûì êîíòàêòîì [34, 42]. Ñòå-
ïåíü èíòåëëåêòóàëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè
è òÿæåñòü àóòèçìà çàâèñèò îò äëèíû ïî-
âòîðîâ. Ó íîñèòåëüíèö ïîëíîé ìóòàöèè
(>200 ïîâòîðîâ) æåíñêîãî ïîëà èíòåë-
ëåêò íå ñòðàäàåò, îäíàêî òèïè÷íû ëàáèëü-
íîñòü íàñòðîåíèÿ, òðåâîæíûå è øèçîòè-
ïè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà [34]. Ó ìàëü÷èêîâ
ñ ïðåìóòàöèåé (50-200 ïîâòîðîâ) îòìå÷à-
åòñÿ àññîöèèðîâàííûé ñ Õ-fra ñèíäðîì
òðåìîðà-àòàêñèè (FXTAS). Îí õàðàêòåðè-
çóåòñÿ ïîçäíèì äåáþòîì è ïðîãðåññèðó-
þùèì òå÷åíèåì: èíòåíöèîííûé òðåìîð,
øàòêàÿ ïîõîäêà, ïàðêèíñîíèçì, êîãíè-
òèâíûå íàðóøåíèÿ [16, 91]. 

Íåéðîâèçóàëèçàöèÿ. ÊÒ/ÌÐÒ âûÿâëÿåò
ðàçëè÷íûå ñòðóêòóðíûå àíîìàëèè â îáëà-
ñòè ãèïïîêàìïà, ìèíäàëåâèäíîãî òåëà,
õâîñòàòîãî ÿäðà, òàëàìóñà; íåðåäêàÿ íà-
õîäêà – ãèïîãåíåçèÿ ÷åðâÿ ìîçæå÷êà [45].
Ýòè àíîìàëèè ÿâëÿþòñÿ ñëåäñòâèåì íå-
ïðàâèëüíîãî äåíäðèòè÷åñêîãî âåòâëåíèÿ
è íàðóøåíèÿ íåéðîíàëüíûõ ñâÿçåé, ÿâëÿ-
þùèõñÿ îñíîâîé îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè. 

Ñèíäðîì Ðåòòà. Çàáîëåâàíèå îïèñàë
A. Rett â 1966 ãîäó. 

Ýòèîëîãèÿ. Ìóòàöèÿ â ãåíå ñòðîèòåëü-
íîãî áåëêà (MECP2), (Xq28). Íàñëåäîâà-
íèå, ñöåïëåííîå ñ ïîëîì. Ìóòàöèè MECP2
áåç êëèíèêè ñèíäðîìà Ðåòòà àññîöèèðî-
âàíû ñ àóòèçìîì [21].

Ïàòîãåíåç. Ãåí ó÷àñòâóåò â íåéðîíàëü-
íîì ñîçðåâàíèè: ýêñïðåññèðóåò ãåíû, êî-
äèðóþùèå íåéðîòðîôè÷åñêèé ôàêòîð,
êîòîðûé âëèÿåò íà ñîçðåâàíèå è ïëàñòè÷-

íîñòü ìîçãà, à òàêæå íà ñèíàïòîãåíåç [12,
61]. 

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü. Âñòðå÷àåòñÿ
ïðåèìóùåñòâåííî ó ëèö æåíñêîãî ïîëà ñ
÷àñòîòîé 1/10.000-1/20.000. Ïðè ìóæñêîì
ãåíîòèïå íàðóøåíèÿ ëåòàëüíû, èíîãäà ó
áîëüíûõ ìóæñêîãî ïîëà âûÿâëÿþò ìîçàè-
öèçì èëè ìóòàöèþ, ðàñïîëîæåííóþ íå íà
Õ-õðîìîñîìå. Â 80-90% ñëó÷àåâ ìóòàöèÿ
âîçíèêàåò de novo.

Êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà. Ðàííåå ðàçâè-
òèå â íîðìå äî 6-8 ìåñ., â ýòîì âîçðàñòå íà-
÷èíàþò óòðà÷èâàòüñÿ íàâûêè, çàìåäëÿåò-
ñÿ ïðèðîñò ãîëîâû. Ñèìïòîìû ïîëèîð-
ãàííû, íî â îñíîâíîì çàòðàãèâàþò êîãíè-
òèâíóþ è äâèãàòåëüíóþ ñôåðû. Õàðàêòåð-
íû ìîþùèå äâèæåíèÿ ðóêàìè. ×àñòî ðàç-
âèâàåòñÿ ýïèëåïñèÿ. 

Òóáåðîçíûé ñêëåðîç. Çàáîëåâàíèå
îïèñàë Bourneville â 1880 ãîäó. 

Ýòèîëîãèÿ. Ïîëèñèñòåìíîå çàáîëåâà-
íèå ñ àóòîñîìíî-äîìèíàíòíûì òèïîì íà-
ñëåäîâàíèÿ. Îïèñàíû äâå ìóòàöèè: â ãåíå
TSC1 (9q34.3), êîäèðóþùåì ãàìàðòèí, è â
ãåíå TSC2  (16p13.3), êîäèðóþùåì òóáå-
ðèí. 

Ïàòîãåíåç. Ãàìàðòèí è òóáåðèí ìîäó-
ëèðóþò ôóíêöèþ êëåòîê è èãðàþò ðîëü â
íåéðîíàëüíîé ìèãðàöèè, äèôôåðåíöèà-
öèè è ðàçâèòèè [4].  Ìóòàöèè ïðèâîäÿò ê
ïàòîëîãè÷åñêîìó ðîñòó è íàðóøåíèþ
äèôôåðåíöèàöèè êëåòîê â ðàçëè÷íûõ
îðãàíàõ. Ôîðìèðóþòñÿ êîðòèêàëüíûå òó-
áåðñû, ñóáêîðòèêàëüíûå ãàìàðòîìû â
ìîçãå, ïîëèêèñòîç ïî÷åê, àíãèîôèáðîìû
íà ëèöå, ðàáäîìèîìà ñåðäöà.

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü. Âñòðå÷àåòñÿ ñ
÷àñòîòîé 1 íà 6.000-10.000 íîâîðîæäåí-
íûõ. 

Êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà. Õàðàêòåðíî
ðàçâèòèå ýïèëåïñèè (ðàçëè÷íûå ôîðìû
çàáîëåâàíèÿ è òèïû ïðèñòóïîâ), êîãíè-
òèâíûå íàðóøåíèÿ è àóòèçì. Âûðàæåíà
êëèíè÷åñêàÿ íåîäíîðîäíîñòü ñòåïåíè
íàðóøåíèé, äàæå ó ïàöèåíòîâ èç îäíîé
ñåìüè. Àóòèçì âñòðå÷àåòñÿ ó 25-60% áîëü-
íûõ ñ òóáåðîçíûì ñêëåðîçîì. Îñîáåííîñ-
òè àóòèçìà ïðè òóáåðîçíîì ñêëåðîçå: äåòè
äîñòóïíû êîíòàêòó, íåÿðêî âûðàæåííûå
ñòåðåîòèïèè, ñèìïòîìû îäèíàêîâû ó
ìàëü÷èêîâ è äåâî÷åê [100].
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Ñèíäðîì äåëåöèè 22q11, âåëîêàðäèî-
ôàöèàëüíûé ñèíäðîì, îïèñàí
Shprintzen (1978).

Ýòèîëîãèÿ è ïàòîãåíåç. Äåëåöèÿ
22q11 çàòðàãèâàåò íåñêîëüêî ãåíîâ, â òîì
÷èñëå, T-box1 (TBX1). Ýòîò ãåí êîäèðóåò
áåëîê, ó÷àñòâóþùèé â ôîðìèðîâàíèè
ìîçãà, ñåðäöà, ëèöà è êîíå÷íîñòåé [75].

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü äåëåöèè 22q11
ñîñòàâëÿåò 1:4.000. Ñîîòíîøåíèå ïî ïîëó
– ì:æ=1:1.

Êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà. Âðîæäåííûé
ïîðîê ñåðäöà, âûñîêîå íåáî, ãèïîïàðàòè-
ðåîç, ëèöåâîé äèçìîðôèçì. Ïñèõè÷åñêèå
íàðóøåíèÿ âêëþ÷àþò ïñèõîçû [94], òðå-
âîæíîñòü, ðàññòðîéñòâà íàñòðîåíèÿ, îá-
ñåññèâíî-êîìïóëüñèâíûå ðàññòðîéñòâà
[86]. Ó 15-30% ïàöèåíòîâ èìåþòñÿ ÷åðòû
àóòèçìà – àóòîàãðåññèÿ, íàðóøåíèå îáùå-
íèÿ, áåäíàÿ ìèìèêà, ïåðñåâåðàöèè, âîçáó-
äèìîñòü [3, 72, 96]. Îòëè÷èòåëüíîé îñî-
áåííîñòüþ ÿâëÿåòñÿ íåïîíèìàíèå ôîíåì
ÿçûêà è ýìîöèé [86].

Âðîæäåííûå äåôåêòû ìåòàáîëèçìà,
ñîïðîâîæäàþùèåñÿ àóòèçìîì [99]. Ïåð-
âûìè èç çàáîëåâàíèé ýòîé ãðóïïû áûëè
îòêðûòû íàðóøåíèÿ îáìåíà àìèíîêèñ-
ëîò (ôåíèëêåòîíóðèÿ, ñèíäðîì Ëåøà-Íè-
õàíà), ïîçæå – ñèíäðîì Ñìèòà-Ëåìëè-
Îïèòöà (íàðóøåíèå ñèíòåçà õîëåñòåðè-
íà), ðàññòðîéñòâà öèêëà ìî÷åâèíû è ìè-
òîõîíäðèàëüíûå áîëåçíè [59, 101]. 

Ñèíäðîì äåôèöèòà êðåàòèíèíà – íà-
ñëåäñòâåííûé äåôåêò ñèíòåçà è òðàíñïîðòà
êðåàòèíèíà. Îïèñàíî 2 âàðèàíòà ôåðìåí-
òîïàòèé: äåôèöèò L-àðãèíèí-ãëèöèíàìèí-
äèíîòðàíñôåðàçû (AGAT) è äåôèöèò ãóàíè-
äèíîàöåòàò ìåòèëòðàíñôåðàçû (GAMT).
Òðåòèé âàðèàíò – íàðóøåíèå òðàíñïîðòà
êðåàòèíèíà – Õ-ñöåïëåííûé ñèíäðîì, êî-
òîðûé âïåðâûå îïèñàí â 2001 [84]. 

Ýòèîëîãèÿ. Ìóòàöèÿ ãåíà òðàíñïîðòà
êðåàòèíèíà SLC6A8 (Xq28). 

Ïàòîãåíåç. Ãåí SLC6A8 ýêñïðåññèðî-
âàí âî ìíîãèõ òêàíÿõ (êîñòè, ìûøöû,
ïî÷êè, ãîëîâíîé ìîçã, ñåðäöå), ïîýòîìó
çàáîëåâàíèå íîñèò ïîëèñèñòåìíûé õà-
ðàêòåð. Â íàèáîëüøåé ñòåïåíè ïîðàæàåò-
ñÿ  ÖÍÑ: ãðóáàÿ çàäåðæêà ðàçâèòèÿ â ðàí-
íåì äåòñòâå ñìåíÿåòñÿ ãëóáîêîé óìñòâåí-
íîé îòñòàëîñòüþ, ýïèëåïñèåé, ìîòîðíîé

è ñåíñîðíîé àëàëèåé, àóòèçìîì, àóòîàã-
ðåññèåé [10, 84].

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü. Ñîñòàâëÿåò  2%
ñëó÷àåâ Õ-ñöåïëåííîé óìñòâåííîé îòñòà-
ëîñòè. Ó ïàöèåíòîâ ñ äåôèöèòîì GAMT
èëè AGAT ðàííåå íàçíà÷åíèå êðåàòèíèíà
ìîæåò ñòàòü ýôôåêòèâíûì ìåòîäîì ëå÷å-
íèÿ íåâðîëîãè÷åñêèõ îñëîæíåíèé. Ó ïà-
öèåíòîâ ñ ìóòàöèåé SLC6A8 íàçíà÷åíèå L-
àðãèíèíà íå ýôôåêòèâíî [71].

Õðîìîñîìíûå àíîìàëèè âûÿâëÿþòñÿ
ó 3-7% ïàöèåíòîâ ñ àóòèçìîì è çàäåðæêîé
ðàçâèòèÿ. Íàèáîëåå ÷àñòûå âàðèàíòû –
äóïëèêàöèÿ ëîêóñà (15q11-q13) íà ìàòå-
ðèíñêîé õðîìîñîìå [33, 46]. Ìóòàöèè ëî-
êóñà 16p11.2 ïðè àóòèçìå ñîñòàâëÿþò
0,76%, ïðè÷åì äåëåöèÿ âñòðå÷àåòñÿ âäâîå
÷àùå, ÷åì äóïëèêàöèè [33], äåëåöèÿ äëèí-
íîãî ïëå÷à õðîìîñîìû 2 (q37) [30], õðî-
ìîñîìû 7 (q22 è q31) [1] è õðîìîñîìû 22
(q11) [72] è (q13) [54]. Óâåëè÷åíèå ÷èñëà
ïîâòîðîâ ó ïàöèåíòîâ ñ àóòèçìîì âûÿâ-
ëÿåòñÿ â ðåãèîíàõ, ñâÿçàííûõ ñ äðóãèìè
äåëåöèÿìè èëè äóïëèêàöèÿìè: 1q21.1,
22q11.21, 22q13.33, 2p16.3, 3p26.3, 6q26,
7q11.22, 15q13.3. Íåêîòîðûå èç ýòèõ «ãî-
ðÿ÷èõ òî÷åê» êîäèðóþò òàêèå èçâåñòíûå â
ïàòîãåíåçå àóòèçìà áåëêè, êàê NRXN1
(2p16.3), PARK2 (6q26), è AUTS2 (7q11.22).
Óâåëè÷åíèå ÷èñëà ïîâòîðîâ ìîæåò âîçíè-
êàòü de novo èëè íàñëåäîâàòüñÿ îò ìàòåðè
èëè îòöà. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ðèñê àóòèç-
ìà âûøå ïðè ìóòàöèÿõ de novo, ÷òî îáúÿñ-
íÿåò ïîÿâëåíèå äåòåé ñ àóòèçìîì â çäîðî-
âûõ ñåìüÿõ [85]. A. Bremer et al. (2011) óñ-
òàíîâèëè, ÷òî óðîâåíü íàñëåäóåìûõ ïî-
âòîðîâ âûøå ïðè ñåìåéíûõ ñëó÷àÿõ, ÷åì
ïðè ñïîðàäè÷åñêèõ [18]. Ýòî çíà÷èò, ÷òî
ìóòàöèè de novo îòâå÷àþò çà ðàçâèòèå
ñïîðàäè÷åñêèõ ñëó÷àåâ, êîòîðûå êëèíè-
÷åñêè ïðîòåêàþò òÿæåëåå, à íàñëåäóåìûå
ìóòàöèè îòâå÷àþò çà ñåìåéíûå ñëó÷àè,
êëèíè÷åñêè áîëåå ëåãêèå. Âàæíîå çíà÷å-
íèå èìååò ðàñïîëîæåíèå ìóòàöèè. Òàê,
àóòèçì äîñòîâåðíî ðàçâèâàåòñÿ ïðè äóï-
ëèêàöèè ìàòåðèíñêîãî ëîêóñà 15q13.3
[64] è äåëåöèè 16p11.2 [33]. Ìóòàöèè â ëî-
êóñàõ 1q21.1, 2p16.3 è 22q11.21. íå âñåãäà
àññîöèèðóþòñÿ ñ àóòèçìîì.

Ãåííûå ñèíäðîìû. Ãåí Engrailed 2
(EN2) ðåãóëèðóåò ìîðôîãåíåç ñðåäíåãî
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ìîçãà è ìîçæå÷êà. Ìóòàöèè EN2 ïðèâîäÿò
ê àíîìàëèÿì ìîçæå÷êà, êîòîðûå ÷àñòî
âûÿâëÿþòñÿ ïðè àóòèçìå [23]. Îíêîãåí
MET ó÷àñòâóåò â îáðàçîâàíèè ñèíàïñîâ
êîðòèêàëüíûõ íåéðîíîâ [28]. NRXN1 è
UBE3A [39]: ïðè àóòèçìå âûÿâëåíû ìóòà-
öèè ÷åòûðåõ îñíîâíûõ ãåíîâ yáèêâèòè-
íîâîé ñåìüè (UBE3A, PARK2, RFWD2,
FBXO40). Óáèêâèòèíîâàÿ ãðóïïà ïðèñîå-
äèíÿåòñÿ ê äåôåêòíîìó áåëêó ïîñëå
òðàíñëÿöèè, òàêîé áåëîê ðàçðóøàåò ìè-
øåíè, îáðàçóåò ñâÿçè ñ ïðîòåàñîìàìè.
Óáèêâèòèí-ïðîòåàñîìû ôóíêöèîíèðóþò
â ïðå- è ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ìåìáðàíàõ,
ó÷àñòêè êîòîðûõ îòâå÷àþò çà ðåãóëÿöèþ
âûñâîáîæäåíèÿ íåéðîìåäèàòðîâ, èõ îá-
ðàòíîãî çàõâàòà, à òàêæå ìîäóëÿöèþ â
äåíäðèòè÷åñêèõ øèïèêàõ. 

Ãåíû NRXN1, CNTN4, NLGN1, ASTN2 îòâå-
÷àþò çà ïðîöåññû íåéðîíàëüíîé êëåòî÷-
íîé àäãåçèè, ðîñò àêñîíîâ, ôîðìèðîâà-
íèå ñèíàïñîâ è íåéðîãëèàëüíûõ ñâÿçåé.
NRXN1 àññîöèèðóåòñÿ ñ íåñòàáèëüíîñ-
òüþ õðîìîñîìû 2p16.3 [76]. 

Õ-ñöåïëåííûå ìóòàöèè íåéðîëèãèíîâ
NLGN3, NLGN4 è SHANK3 – ðåäêèå ãåíåòè÷å-
ñêèå ñèíäðîìû, ïðîÿâëÿþùèåñÿ çàäåðæ-
êîé óìñòâåííîãî ðàçâèòèÿ è ýïèëåïñèåé.
Îäíàêî â ñóììå îíè ñîñòàâëÿþò >40% [15]
è ~40% [26] êðèïòîãåííûõ ôîðì àóòèçìà ñ
ýïèëåïñèåé [68]. Ïðè òóáåðîçíîì ñêëåðîçå,
íåéðîôèáðîìàòîçå è óáèêâèòèíîâîé íå-
äîñòàòî÷íîñòè òàêæå íàðóøåí ñèíòåç íåé-
ðîëèãèíîâ.  Ôóíêöèÿ ãåíà SHANK3, ó÷àñò-
âóþùåãî â ïðîöåññàõ ñèíàïòîãåíåçà, íàðó-
øåíà ïðè ñèíäðîìå äåëåöèè 22q13.3. Äàí-
íûé ñèíäðîì õàðàêòåðèçóåòñÿ íåîíàòàëü-
íîé ãèïîòîíèåé, óìñòâåííîé îòñòàëîñòüþ,
ãðóáîé çàäåðæêîé ðàçâèòèÿ ðå÷è è àóòèç-
ìîì. Ïðè ýòîì ôèçè÷åñêîå ðàçâèòèå äåòåé
íå îòëè÷àåòñÿ îò íîðìû. [27, 69]. 

Ìóòàöèè â ãåíå íåïåïòèäíîãî îêñèòî-
öèíà (OXT) [55]. Îêñèòîöèí âëèÿåò íà ïî-
âåäåíèå è îáùåíèå ÷åðåç ñîöèàëüíóþ ïà-
ìÿòü, âêëþ÷àÿ îòâåò è ïîíèìàíèå ýìîöèé
[40, 50]. Ñîãëàñíî ãèïîòåçå îêñèòîöèí
ýïèãåíåòè÷åñêè ðåãóëèðóåò ðàçâèòèå
ýìîöèîíàëüíîé ñôåðû [41]. 

Âûÿâëåíî 6 ãåíåòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ â
ëîêóñå 5p14.1. õðîìîñîìû 5, ãäå ðàñïîëî-
æåíî äâà ãåíà CDH9 è CDH10, êîäèðóþ-
ùèõ êàäãåðèíû – òðàíñìåìáðàííûå áåë-
êè, îòâå÷àþùèå çà êëåòî÷íóþ àäãåçèþ

êàëüöèé-çàâèñèìûõ êëåòîê [97] è ôîðìè-
ðîâàíèå ñèíàïòè÷åñêèõ ñâÿçåé ðàçâèâà-
þùåãîñÿ ìîçãà [81]. 

Ìóòàöèè ãåíà CNTNAP2 êîððåëèðóþò ñ
ðàññòðîéñòâàìè ðå÷è. Ïðîäóêòîì ãåíà
CNTNAP2 (7q35) ÿâëÿåòñÿ áåëîê ñåìåéñò-
âà íåéðåêñèíîâ, îñóùåñòâëÿþùèõ ñèíàï-
òîãåíåç [2, 93].

Ìóòàöèè ãåíà NRXN1 âåäóò ê ðåäêèì
ôîðìàì àóòèçìà è øèçîôðåíèè [52, 83],
íî îòìå÷åíû è ïðè äðóãèõ áîëåçíÿõ
[102], íàïðèìåð, ARX ïðè  Õ-ñöåïëåííîé
ëèññýíöåôàëèè, àãåíåçèè ìîçîëèñòîãî
òåëà â ñî÷åòàíèè ñ ïîðîêàìè ðàçâèòèÿ ãå-
íèòàëèé, óìñòâåííîé îòñòàëîñòüþ, ñ ýïè-
ëåïñèåé èëè áåç íåå, äèñòîíèåé; ãåí LMNA,
êîòîðûé ïðèâîäèò ê íåñêîëüêèì çàáîëå-
âàíèÿì, â ÷àñòíîñòè ìûøå÷íîé äèñòðî-
ôèè Ýìåðè-Äðåéôóñà 2 òèïà, àêñîíàëüíîé
íåâðîïàòèè Øàðêî-Ìàðè-Òóòà 1B òèïà,
ñèíäðîìó ïðîãåðèè Õàò÷èíñîíà è äðóãèõ.

Èññëåäîâàíèÿ áîëüøîé âûáîðêè âû-
ÿâèëè ìóòàöèè â ëîêóñàõ 6q27 è 20p13 [98],
ïðîäóêò ýòèõ ãåíîâ ïîêà íå óñòàíîâëåí.

Òàêèì îáðàçîì, ïàòîëîãè÷åñêèå ãåíû
íàéäåíû â ðàçëè÷íûõ ëîêóñàõ, ÷òî ïîä-
òâåðæäàåò íåîäíîðîäíîñòü àóòèçìà. Íåé-
ðîàíàòîìè÷åñêèå è ôèçèîëîãè÷åñêèå íà-
ðóøåíèÿ ïðè ìóòàöèÿõ ãåíîâ çàâèñÿò îò
âëèÿíèÿ ãåíåòè÷åñêèõ ìîäèôèêàòîðîâ,
ðîëè ýòèõ ãåíîâ â ìîçãå ÷åëîâåêà è âëèÿ-
íèÿ âíåøíèõ ôàêòîðîâ íà èõ ýêñïðåññèþ.
Ðàçëè÷èÿ â òèïàõ ìóòàöèé (íàïðèìåð, òî-
÷å÷íàÿ ìóòàöèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüøè-
ìè íàðóøåíèÿìè), áåçóñëîâíî, òàêæå âëè-
ÿþò íà ôåíîòèïè÷åñêóþ èçìåí÷èâîñòü.

Îäíàêî íåòðóäíî çàìåòèòü, ÷òî âñå êàí-
äèäàòíûå ãåíû â êàêîé-ëèáî ñòåïåíè âëèÿ-
þò íà ïðîöåññû ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è.

Ãåíåòèêà àóòèçìà

Êàíäèäàòíûå ãåíû àóòèçìà ìîæíî ðàç-
äåëèòü íà 4 âèäà:

1. Ðåäêèå: ïðè ìîíîãåííûõ ôîðìàõ,
êîãäà ìóòàöèè îäíîãî ãåíà âûçûâàþò àó-
òèçì (íàïðèìåð,  NRXN1, SHANK3).

2. Ñèíäðîìàëüíûå: ãåíû ïðè ñèíäðî-
ìàõ ñ àóòèñòè÷åñêèìè ñèìïòîìàìè (íà-
ïðèìåð, FMR1 (ôðàãèëüíîé  Õ-õðîìîñî-
ìû), MECP2 (ñèíäðîì Ðåòòà)).

3. Àññîöèèðîâàííûå: ãåíû ñ ïîëèìîð-
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ôèçìîì è ìàëûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ àóòèç-
ìà, «èäèîïàòè÷åñêèå» ôîðìû àóòèçìà
(íàïðèìåð,  MET, GABRB1).

4. Ôóíêöèîíàëüíûå: ãåíû àóòèçìà ó
æèâîòíûõ, íå âñòðå÷àþùèåñÿ ïðè äðó-
ãèõ íàðóøåíèÿõ. Ïðèìåðû: CADSP2
âûçûâàåò àóòèçì ó ìûøåé; ó ëþäåé ðå-

çóëüòàò ìóòàöèè íå èçâåñòåí.

Èç ýòèõ êàòåãîðèé, ðåäêèå è ñèíäðî-
ìàëüíûå êàíäèäàòíûå ãåíû, î÷åâèäíî,
ñîîòâåòñòâóþò àóòèçìó. Â íàó÷íîé ëèòå-
ðàòóðå èçâåñòíî áîëåå 200 ãåíîâ-êàíäèäà-
òîâ äëÿ àóòèçìà (òàáë. 1). 
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Òàáëèöà 1 [29, 39].
Ãåíåòè÷åñêàÿ êëàññèôèêàöèÿ ãåíîâ-êàíäèäàòîâ

Ðåäêèå (81) Ñèíäðîìàëüíûå (21) Àññîöèèðîâàííûå (84) Ôóíêöèîíàëüíûå (23)

ANKRD11, A2BP1,
APC, ASTN2, AUTS2, 
BZRAP1,
C3orf58, CA6,
CACNA1H, CADM1,
CENTG2, CNTN4,
CNTNAP2, CNTNAP5,
CXCR3,
DIAPH3, DLGAP2,
DPP10, DPP6, DPYD,
EIF4E, 
FABP5, FABP7,
FBXO40, FHIT,
FRMPD4, 
GALNT13, GLRA2,
GRPR, 
HNRNPH2,
IL1RAPL1, IMMP2L,
JMJD1C, 
KCNMA1, KIAA1586,
MBD1, MBD3, MBD4,
MCPH1, MDGA2,
MEF2C, 
NBEA, NLGN1,
NLGN3, NLGN4X,
NOS1AP, NRXN1,
ODF3L2, OPHN1,
OR1C1, 
PARK2, PCDH9,
PCDH10, PCDH19,
PDZD4, PLN, PPP1R3F,
PSMD10, PTCHD1,
RAB39B, RAPGEF4,
RB1CC1, REEP3,
RFWD2, RIMS3, RPL10,
RPS6KA2, 
SCN1A, SCN2A,
SEZ6L2, SH3KBP1,
SHANK2, SHANK3,
SLC4A10, SLC9A9,
ST7, SUCLG2,
TMEM195, TSPAN7,
UBE3A, 
WNK3

ADSL, AGTR2, AHI1,
ALDH5A1, ARX, 
CACNA1C, CACNA1F,
CDKL5,
DHCR7, DMD, DMPK, 
FMR1,
MECP2,
NF1, NTNG1,
PTEN, 
SLC6A8, SLC9A6,
TSC1, TSC2, 
XPC

ABAT, ADA, ADORA2A,
ADRB2, AR, ARNT2,
ASMT, ATP10A,
AVPR1A, 
C4B, CACNA1G,
CCDC64, CDH10,
CDH22, CDH9,
CTNNA3,  CYP11B1,
DISC1, DLX1, DLX2,
DRD3, 
EN2, ESR1, ESRRB,
FBXO33, FEZF2,
FOXP2, FRK,
GABRA4, GABRB1,
GABRB3, GLO1,
GPX1, GRIK2,
GRIN2A, GRM8,
GSTM1,
HLA-A, HLA-DRB1,
HOXA1, HRAS, HS3ST5,
HSD11B1, HTR1B,
HTR3A, HTR3C, INPP1,
ITGA4, ITGB3,
LAMB1, LRFN5, LRRC1,
LZTS2,
MACROD2, MARK1,
MET, MTF1, MYO16,
NOS2A, NPAS2, NRCAM,
NRP2, NTRK1, NTRK3, 
OXTR,
PER1, PIK3CG, PITX1,
PON1, PRKCB1,
PTGS2, RELN,
RHOXF1,
SLC1A1, SLC25A12,
SLC6A4, STK39, SYT17, 
TDO2, TPH2,
UBE2H,
VASH1,
WNT2

ALOX5AP, ASS, 
CACNA1D, CADPS2,
CBS, CD44, CNR1,
DAB1, DAPK1,
DCUN1D1, DDX11, 
EGR2,
F13A1, FLT1,
ITGB7,
MAOA, MAP2, OPRM1,
RAI1, ROBO1, 
SDC2, SEMA5A, 
TSN
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Òàêèì îáðàçîì, áîëüøèíñòâî ìóòàöèé
ïðè àóòèçìå êàñàåòñÿ ãåíîâ íåéðåêñèíîâ
è íåéðîëèãèíîâ, êîòîðûå êîäèðóþò

ñòðóêòóðû ñèíàïñîâ, íåéðîìåäèàòîðû,
ðåãóëÿòîðû ìèãðàöèè è äèôôåðåíöèà-
öèè êëåòîê [35, 62].
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Êàíäèäàòíûå ãåíû àóòèçìà 
2p16.3 NRXN1 – ôîðìèðîâàíèå ñèíàïñîâ 
2q12.3-q14.2 DPP10 ðåöåïòîð äîôàìèíà
3p24-26 OXTr ðåöåïòîð îêñèòîöèíà
3p26-p25 CNTN4 ôîðìèðîâàíèå ñèíàïñîâ
4p14-q21.1 GABRG/GABRA ðåöåïòîð ÃÀÌÊ
6q26 PARK2 
7q11.22 AUTS2 
7q31.1 ST7 ïîäàâëåíèå ðîñòà îïóõîëåâûõ êëåòîê
7q35-q36 CNTNAP2 ôîðìèðîâàíèå ñèíàïñîâ
8p23 DLGAP2 ðåöåïòîð NMDA-ãëóòàìàòà
15q11-q13 UBE3A, GABRB3,GABRA5, GABRG3  
15q11-q14 GABRA/GABRB/GABRG ðåöåïòîð ÃÀÌÊ
15q13.3 CHRNA7 
15q13 APBA2 íåéðîìåäèàöèÿ
16p11.2 DOC2A íåéðîìåäèàöèÿ
22q11 PRODH íåéðîìîäóëÿöèÿ
22q13 SHANK3 ôîðìèðîâàíèå ñèíàïñîâ
Xp22.3 NLGN4 ôîðìèðîâàíèå ñèíàïñîâ
Xp11.4 TSPAN7 ðîñò è ñîçðåâàíèå íåéðîíîâ
Xp22.1-p21.3 IL1RAPL1 ðåöåïòîð èíòåðëåéêèíà

Ìîëåêóëÿðíàÿ ôóíêöèÿ ãåíîâ-êàíäèäàòîâ àóòèçìà: 
1. Êëåòî÷íàÿ àäãåçèÿ: ìîëåêóëû êëåòî÷íîé àäãåçèè, íàïðàâëåííîãî ðîñòà àêñîíà,

âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà, ñåêðåöèÿ âíåêëåòî÷íûõ áåëêîâ;
2. Îáðàçîâàíèå àêñîíàëüíûõ ñâÿçåé: íàïðàâëåíèå ðîñòà àêñîíà, ìèãðàöèÿ êëåòîê,

ãëèêîïðîòåèí êëåòî÷íîé ïîâåðõíîñòè, ðåìîäåëèðîâàíèå öèòîñêåëåòà, ìîðôîëîãèÿ
âåòâëåíèÿ äåíäðèòîâ;

3. Íåéðîìåäèàöèÿ: àäàïòåð áåëêà, G-áåëîê-ñïàðåííûå ðåöåïòîðû, ëèãàíäû èîííûõ
êàíàëîâ, ðåöåïòîðû íåéðîìîäóëÿòîðîâ, íåéðîìîäóëÿòîðíûé ðåöåïòîð-
àññîöèèðîâàííûé áåëîê, ñèíòåç íåéðîìîäóëÿòîðîâ, ðåöåïòîð íåéðîìåäèàòîðà,
ñèíòåç ìåäèàòîðà, ïðåñèíàïòè÷åñêîå âûñâîáîæäåíèå, ñòðîèòåëüíûå áåëêè,
ñåíñîðíûå ðåöåïòîðû, ïåðåíîñ÷èê, âîëüòàæ-çàâèñèìûå èîííûå êàíàëû, ìîäóëÿòîð
âîëüòàæ-çàâèñèìûõ èîííûõ êàíàëîâ;

4. Ñèãíàëüíûå áåëêè: ãëèêîçèëèðîâàíèå, êèíàçû, ñóáñòðàòû êèíàçû, ôîñôàòàçà,
ïðîòåîãëèêàíû, G-áåëîê èëè ìîäóëÿòîð, òèðîçèíîâûé ðåöåïòîð êèíàçû, äðóãèå
ñèãíàëüíûå ìîëåêóëû;

5. Äåãðàäàöèÿ: ïðîòåàñîì-ñâÿçàííûé áåëîê, óáèêâèòèí-ëèãàçà;
6. Òðàíñêðèïöèÿ: öèðêàäíûå áåëêè, êîôàêòîðû, ñâÿçûâàíèå ÄÍÊ, áåëêè îòâåòà íà

ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ, ìåòèëèðîâàíèå ÄÍÊ, ðåöåïòîð ýñòðîãåíà, áåëêè
äåìåòèëèðîâàíèÿ ãèñòîíîâ, ãîìåîäîìåíîâûå áåëêè, ïóðèíîâûé îáìåí, ôàêòîð
òðàíñêðèïöèè;

7. Òðàíñëÿöèÿ: ðèáîñîìíûå áåëêè, ñâÿçûâàíèå ÐÍÊ, ìåòàáîëèçì ÐÍÊ, ñòðóêòóðà ÐÍÊ;
8. Äðóãèå: àíòèîêñèäàíòû, ðåãóëÿòîð ÿäðûøêà, ÀÒÔ, ôåðìåíòû æèðíûõ êèñëîò, áåëêè

èììóííîé ñèñòåìû, áèîñèíòåç ìåìáðàíû, áåëîê-ïåðåíîñ÷èê ìèòîõîíäðèé, áåëîê
ìèøåíü ìèòîõîíäðèé, îêèñëåíèå, ïðîñòàãëàíäèíû, íåèçâåñòíàÿ ôóíêöèÿ.



Ãèïîòåçû ïàòîãåíåçà àóòèçìà

Äî 2006 ãîäà, êîãäà áûëî îòêðûòî
áîëüøèíñòâî ãåíîâ, ñ÷èòàëè, ÷òî àó-
òèçì – ðàññòðîéñòâî íåéðîìåäèàòîð-
íîãî îáìåíà, â ÷àñòíîñòè, íàðóøåíèÿ
îáìåíà ñåðîòîíèíà. Ñåé÷àñ äëÿ îáúÿñ-
íåíèÿ àóòèçìà ïðåäëîæåíî äâå îñíîâ-
íûå ãèïîòåçû: 

(1) ïîâûøåíèå âîçáóäèìîñòè ãîëî-
âíîãî ìîçãà èç-çà íàðóøåíèÿ ïðîöåñ-
ñîâ âîçáóæäåíèÿ/òîðìîæåíèÿ â ñèíàï-
ñå [82],

(2) âòîðàÿ ãèïîòåçà íà ïåðâîå ìåñòî
ñòàâèò àíîìàëüíîå ðàçâèòèå íåéðîíà è
îñîáåííî – àíîìàëüíîå ôîðìèðîâàíèå
ñèíàïñà [17]. 

Îáå ãèïîòåçû îáúåäèíÿåò ãîñïîäñò-
âóþùàÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ êîðòèêàëü-
íî-äèñêîííåêòèâíàÿ ìîäåëü àóòèçìà
[37], â ñîîòâåòñòâèè ñ êîòîðîé  àóòèçì
âîçíèêàåò èç-çà ñíèæåíèÿ èëè ïîâûøå-
íèÿ àêòèâíîñòè ôóíêöèîíàëüíûõ ñâÿ-
çåé è íåéðîíàëüíîé ñèíõðîíèçàöèè
íåðâíûõ ïóòåé. Ýòà àêòèâíîñòü êîððå-
ëèðóåò ñ ñîöèàëüíûìè, êîììóíèêàòèâ-
íûìè, êîãíèòèâíûìè è ñåíñîìîòîðíû-
ìè íàðóøåíèÿìè. 

Ãåíåòè÷åñêàÿ îñíîâà êîðòèêàëüíî-
äèñêîííåêòèâíîé ìîäåëè àóòèçìà. Â
ïåðèîäå ïðîëèôåðàöèè àêòèâíî ôóíê-
öèîíèðóåò êîìïëåêñ ãåíîâ mTOR, êîòî-
ðûé ðåãóëèðóåò ðîñò êëåòêè ïðè ìèòîçå
è ñèíàïòîãåíåç [17], ÷òî ïîçâîëÿåò èçáå-
æàòü èçáûòî÷íîãî ðîñòà íåéðîíîâ è íî-
âîîáðàçîâàíèé. Àêòèâíîñòü mTOR ïî-
âûøåíà ïðè íåéðîôèáðîìàòîçå è òóáå-
ðîçíîì ñêëåðîçå (äåëåöèè â NF1, TSC1 è
TSC2). Ìóòàöèè â ãåíå PTEN, êîòîðûé ÿâ-
ëÿåòñÿ èíàêòèâàòîðîì  mTOR, ïðèâîäÿò
ê ñèíäðîìó ãàìàðòîì-îïóõîëè. Óêàçàí-
íûå ìóòàöèè òàêæå îáíàðóæèâàþò ó çäî-
ðîâûõ ïðîáàíäîâ ñ àóòèçìîì. Ñëåäîâà-
òåëüíî, ãåí PTEN îáëàäàåò ðàçíîé ïåíåò-
ðàíòíîñòüþ [63].

Ãåíû SHANK (SHANK2, SHANK3) êî-
äèðóþò áåëêè, ïðåäñòàâëåííûå íà ïîñò-
ñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå è äåíäðèòàõ.
Îíè ôîðìèðóþò èîííûå êàíàëû, ðå-
öåïòîðû íåéðîìåäèàòîðîâ è äðóãèå
ýëåìåíòû  ìåìáðàíû [44]. Íà ïîñòñè-

íàïòè÷åñêîé ìåìáðàíå òàêæå ðàñïîëî-
æåíû ïðîäóêòû ãåíîâ, ìóòàöèè êîòî-
ðûõ îáíàðóæèâàþòñÿ ïðè àóòèçìå: SYN-
GAP1, SHANK2, SHANK3, NLGN4, NLGN3,
NRXN1, è IL1RAPL1.

Ñ àóòèçìîì è óìñòâåííîé îòñòàëîñ-
òüþ ñâÿçàíû ìóòàöèè â ãåíàõ ðåöåïòî-
ðà ÃÀÌÊ – ãëàâíîãî òîðìîçíîãî íåé-
ðîìåäèàòîðà â ìîçãå ÷åëîâåêà. Òàê,
ëîêóñ 15q11.2-q13 ñîäåðæèò ãåíû
GABRα5, GABRβ3, GABRγ3; ëîêóñ 4p14 –
ãåíû GABRα2, GABRβ1, GABRγ1,
GABRα4.

Ãëóòàìàòåðãè÷åñêèå ñèíàïñû ñîäåð-
æàò NMDA, AMPA è êàèíàòíûå ðåöåïòî-
ðû. 

SYNGAP1 – ãåí, ìóòàöèè êîòîðîãî
íåðåäêè ïðè äîìèíàíòíîé óìñòâåííîé
îòñòàëîñòè   [43] è íåíàñëåäñòâåííîì
àóòèçìå [76]. Ïðîäóêò SYNGAP1 –  áåëîê,
àêòèâèðóþùèé ÃÒÔ-àçó, êîòîðàÿ ÿâëÿ-
åòñÿ ÷àñòüþ ðåöåïòîðà NMDA. NMDA
îñóùåñòâëÿåò ãëóòàìàò-îïîñðåäîâàí-
íîå âîçáóæäåíèå ïîñòñèíàïòè÷åíñêèõ
íåéðîíîâ, ôîðìèðóåò ïàìÿòü è ïëàñ-
òè÷íîñòü ñèíàïñîâ. SynGAP – íåãàòèâ-
íûé ðåãóëÿòîð NMDA. Ïîâûøåííàÿ ýêñ-
ïðåññèÿ SynGAP óìåíüøàåò àêòèâíîñòü
GLuR1, ñóáúåäèíèöû AMPA-ðåöåïòîðà
(AMPAR), âîçáóæäàþùåãî èîíîòðîïíî-
ãî ðåöåïòîðà ãëóòàìàòà. 

Íà ôóíêöèþ NMDA-ðåöåïòîðà òàêæå
âëèÿåò ãåí IL1RAPL1. Ìóòàöèè â ýòîì ãå-
íå ïðèâîäÿò ê íàðóøåíèþ ëîêàëèçàöèè
MAGUK-áåëêîâ, ïðîèçâîäíûõ ãåíà PSD-
95 (DLG4), ñîñòàâëÿþùèõ ðåöåïòîð
NMDA, èîííûõ êàíàëîâ è äðóãèõ ñèã-
íàëüíûõ áåëêîâ â ïîñòñèíàïòè÷åñêîé
ìåìáðàíå [36, 74]. Áåëîê IL1RAPL1 áëî-
êèðóåò PSD-95, ñíèæàÿ àêòèâíîñòü
ïîñòñèíàïòè÷åñêîé ìåìáðàíû â âîç-
áóæäàþùèõ ñèíàïñàõ. PSD-95 âçàèìî-
äåéñòâóåò ñ íåñêîëüêèìè èçâåñòíûìè
áåëêàìè: CASK, SynGAP, GLuR6 è íåéðî-
ëèãèíû.

Ìóòàöèè GRIK2  âûÿâëÿþò ïðè óìñò-
âåííîé îòñòàëîñòè è àóòèçìå. Ãåí GRIK2
êîäèðóåò áåëîê GLuR6 –  ñóáúåäèíèöó
êàèíàòíîãî ðåöåïòîðà (KAR). KAR – èî-
íîòðîïíûé ðåöåïòîð ãëóòàìàòà, âîç-
áóæäàþùåãî íåéðîìåäèàòîðà, ñõîäíûé
ñ ðåöåïòîðàìè NMDA è AMPA. Îí ðàñïî-
ëîæåí â ìøèñòûõ âîëîêíàõ ãèïïîêàìïà
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è ó÷àñòâóåò â ìåõàíèçìàõ ïàìÿòè è îáó-
÷åíèÿ [32]. 

Áåëîê FMRP, êîäèðóåìûé ãåíîì
FMR1, êîòîðûé ïîâðåæäåí ïðè ñèíäðî-
ìå X-ôðàãèëüíîé õðîìîñîìû è ó÷àñò-
âóåò â òðàíñëÿöèè áåëêà [42]. Îí ñòðîèò,
à çàòåì òðàíñïîðòèðóåò ìÐÍÊ èç ÿäðà ê
ìèøåíÿì  â öèòîïëàçìå. Ýòè ìèøåíè
ÿâëÿþòñÿ áåëêàìè, ïîâðåæäåíèå êîòî-
ðûõ òèïè÷íî äëÿ àóòèçìà è óìñòâåííîé
îòñòàëîñòè – PSD-95, DLG1, SHANK1,
DLGAP1-4, Grin1, Grin2b, GluR1, è GluR2
[7]. Ýòîò áåëîê òàêæå ó÷àñòâóåò â ñèíòå-
çå äðóãèõ áåëêîâ, ôóíêöèÿ êîòîðûõ íà-
ðóøåíà ïðè àóòèçìå – SEMA3F, CamKII,
GABRD, ARC, MAP1B, APP. 

Ñóáúåäèíèöà ÃÀÌÊ êîäèðóåòñÿ ëîêó-
ñàìè 4p è 15q, êîòîðûå ÷àñòî ïîâðåæäå-
íû ïðè àóòèçìå. Äóïëèêàöèÿ äëèííîãî
ïëå÷à 15 õðîìîñîìû (15q11-q13) âñòðå-
÷àåòñÿ ó 0,5-3,0% áîëüíûõ àóòèçìîì [46].
Äåëåöèÿ è äóïëèêàöèÿ îäíîãî èç ëîêóñîâ
â ýòîì ðåãèîíå îòâå÷àåò çà ðàçâèòèå ñèí-
äðîìîâ Àíãåëüìàíà è Ïðàäåðà-Âèëëè –
îáà ñèíäðîìà êëèíè÷åñêè ïðîÿâëÿþòñÿ
àóòèçìîì è óìñòâåííîé îòñòàëîñòüþ.
Ýòîò ó÷àñòîê ñîäåðæèò ãåíû òðåõ ÃÀÌÊ-
ðåöåïòîðîâ: GABRα5, GABRβ3, GABRγ3.
Òàêæå ïðè àóòèçìå íàéäåíû ìóòàöèè â
ðåöåïòîðàõ GABRα2, GABRβ1, GABRγ1,
GABRα4 â ëîêóñå 4p14. Â öåëîì, ïî äàí-
íûì S.H. Fatemi è ñîàâò., êîíöåíòðàöèÿ
ìÐÍÊ ÃÀÌÊ-ðåöåïòîðîâ (GABRα4,
GABRα5 and GABRβ1) â ãîëîâíîì ìîçãå
áîëüíûõ àóòèçìîì áûëà çíà÷èòåëüíî
íèæå, ÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå [31].

Íåéðîëèãèí NLGN4 è íåéðåêñèí
NRXN1 – áåëêè ïîñòñèíàïòè÷åñêîé
ìåìáðàíû, êîòîðûå îñóùåñòâëÿþò ñè-
íàïòîãåíåç è êëåòî÷íóþ àäãåçèþ [38].
Ãåíàìè êëåòî÷íîé àäãåçèè ÿâëÿþòñÿ
NLGN3 è CNTNAP2 [2], êàäãåðèíû è ïðî-
òîêàäãåðèíû CDH9 è CDH10 [97]. Ìóòà-
öèÿ ïîñëåäíèõ  âûÿâëÿëàñü ïðè ñèíäðî-
ìå óìñòâåííîé îòñòàëîñòè è ýïèëåïñèè ó
æåíùèí (EFMR) [49]. Ãåí CDH15 êîäèðóåò
áåëîê êàäãåðèí, ðàñïîëîæåííûé â ãîëî-
âíîì ìîçãå è ñêåëåòíûõ ìûøöàõ. Ó ïàöè-
åíòîâ ñ ìóòàöèåé ýòîãî ãåíà êëèíè÷åñêè
îòìå÷àåòñÿ óìñòâåííàÿ îòñòàëîñòü, ïðè
ýòîì àäãåçèÿ â ãîëîâíîì ìîçãå  íàðóøåíà
áîëåå ÷åì íà 80% [13].

Íàðóøåíèå êîíòðîëÿ òðàíñêðèïöèè

ïðîèñõîäèò, íàïðèìåð, ïðè ñèíäðîìå
Ðåòòà. Ãåí MECP2 êîäèðóåò áåëîê, êîòî-
ðûé ÿâëÿåòñÿ ìîäóëÿòîðîì òðàíñêðèï-
öèè, ïîäàâëÿÿ èëè àêòèâèðóÿ ãåíû ÄÍÊ.
Àíàëîãè÷íîé ôóíêöèåé îáëàäàþò áå-
ëîê JARID1C, ãåí êîòîðîãî ðàñïîëîæåí
íà Õ-õðîìîñîìå, è AUTS2, ãåí êîòîðîãî
ðàñïîëîæåí íà 7 õðîìîñîìå. Âûäåëå-
íèå ãåíîâ òðàíñêðèïöèè – åùå îäíî íà-
ó÷íîå íàïðàâëåíèå èçó÷åíèÿ ïàòîãåíå-
çà àóòèçìà. Îñîáîå çíà÷åíèå òàêèå ãåíû
ïðèîáðåòàþò â ïåðèîä ñîçðåâàíèÿ êî-
ðû áîëüøîãî ìîçãà è ìîçæå÷êà [11]. Â
ñëó÷àÿõ ìóòàöèé äàííûõ ãåíîâ àóòèçì
ñî÷åòàåòñÿ ñ ýïèëåïñèåé è óìñòâåííîé
îòñòàëîñòüþ.

Ìóòàöèÿ ãåíà PTCHD1 ÿâëÿåòñÿ ïðè-
÷èíîé çàáîëåâàíèÿ ó 1% ïàöèåíòîâ ñ
àóòèçìîì. Ýòîò ãåí êîäèðóåò ðåöåïòîð
äëÿ ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë [73].  

Ñîãëàñíî êîðòèêàëüíî-äèñêîííåê-
òèâíîé ãèïîòåçå, ïðè àóòèçìå íàðóøå-
íà èíòåãðàöèÿ è ðàñïðîñòðàíåíèå ýëå-
êòðè÷åñêèõ ñèãíàëîâ èç-çà íåïðàâèëü-
íîé ôóíêöèè ñëåäóþùèõ ñòðóêòóð: 
1. ïðåñèíàïòè÷åñêèå íåðâíûå îêîí÷à-

íèÿ – ñïåöèàëèçèðîâàííûå â îòíî-
øåíèè íåéðîìåäèàòîðà; 

2. ïðåñèíàïòè÷åñêàÿ ìåìáðàíà – ñîäåð-
æèò áûñòðûå âîëüòàæ-çàâèñèìûå èîí-
íûå êàíàëû è íåéðîìåäèàòîðíûå ðå-
öåïòîðû, òðàíñïîðòåðû è G-áåëêîâûå
ðåöåïòîðû, ìîäóëèðóþùèå íåéðîìå-
äèàöèþ;

3. ñèíàïòè÷åñêàÿ ùåëü – îáðàçóåòñÿ
ãëèàëüíûìè êëåòêàìè è ñîäåðæèò
àäãåçèâíûå ìîëåêóëû;

4. àäãåçèâíûå ìîëåêóëû – ïîääåðæèâà-
þò ñïåöèàëèçàöèþ ïðåñèíàïòè÷åñ-
êèõ îêîí÷àíèé â ñîîòâåòñòâèè ñî ñïå-
öèàëèçàöèåé  ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ
îêîí÷àíèé;

5. ñèíàïñû – ôîðìèðóþòñÿ ó ýìáðèîíà
â ðåçóëüòàòå ãåíåòè÷åñêè äåòåðìèðî-
âàííûõ ìåõàíèçìîâ; â ïîñòíàòàëü-
íîì ïåðèîäå ïðîèñõîäèò çàêðåïëå-
íèå ñèíàïòè÷åñêèõ ñâÿçåé, èõ óòî÷-
íåíèå è ñòàáèëèçàöèÿ;  

6. ïîñòñèíàïòè÷åñêàÿ ìåìáðàíà – ñî-
ñòîèò èç ñòðóêòóðíûõ áåëêîâ è ñèã-
íàëüíûõ ìîëåêóë (òèðîçèíêèíàçû è
ôîñôàòàçû).
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Äàëüíåéøåå èçó÷åíèå ýòèõ áåëêîâ
î÷åíü âàæíî ñ òî÷êè çðåíèÿ ôàðìàêîëî-
ãèè: âçàèìîäåéñòâóÿ ñ íàðóæíîé ìåìáðà-
íîé êëåòêè, îíè ìîãóò ñòàòü îòëè÷íûìè
ìèøåíÿìè äëÿ äåéñòâèÿ ëåêàðñòâåííûõ
ïðåïàðàòîâ.

Ñëåäñòâèåì íàðóøåíèÿ èíòåãðàöèè
íåéðîíîâ è ðàñïðîñòðàíåíèÿ èìïóëü-
ñîâ ÿâëÿåòñÿ âûñîêàÿ âîçáóäèìîñòü
íåéðîíîâ. Â ðåçóëüòàòå íàðóøàåòñÿ îá-
ðàáîòêà ñëîæíîé èíôîðìàöèè, ñòðà-
äàåò ïîâåäåíèå (ðàçâèâàåòñÿ òðåâîãà,
íàðóøåíî ñîöèàëüíîå âçàèìîäåéñò-
âèå). 

Àóòèçì è ýïèëåïñèÿ 

Ïîâûøåíèå âîçáóäèìîñòè íåéðî-
íîâ ãîëîâíîãî ìîçãà ÿâëÿåòñÿ ñâîåîá-
ðàçíûì ïàòîãåíåòè÷åñêèì ïåðåêðåñò-
êîì ìåæäó àóòèçìîì è ýïèëåïñèåé. ×à-
ñòîòà ýïèëåïñèè ó áîëüíûõ àóòèçìîì â
ñðåäíåì äîñòèãàåò 30% [24, 88]. Ïðè
ýòîì ïî ìåðå âçðîñëåíèÿ áîëüíûõ
ðèñê ýïèëåïñèè äîñòèãàåò 46% [47]. Ñó-
ùåñòâóåò è îáðàòíàÿ âçàèìîñâÿçü –
ïñèõîëîãè÷åñêîå ñîñòîÿíèå  ó 32%
áîëüíûõ ñ ýïèëåïñèåé ñîîòâåòñòâóåò
äèàãíîñòè÷åñêèì êðèòåðèÿì àóòèçìà
[24]. Ýïèëåïñèÿ ÷àùå âñòðå÷àåòñÿ ó ïà-
öèåíòîâ ñî ñðåäíåé èëè òÿæåëîé ôîð-
ìîé àóòèçìà è äâèãàòåëüíûìè íàðóøå-
íèÿìè [90]. Ñî÷åòàíèå àóòèçìà è ýïè-
ëåïñèè î÷åíü íåáëàãîïðèÿòíî âëèÿåò
íà èíòåëëåêòóàëüíîå ðàçâèòèå è ýìî-
öèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå.

Ðåêîìåíäàöèè ïî ãåíåòè÷åñêîé
äèàãíîñòèêå

Ïðè àóòèçìå öåëåñîîáðàçíî ïðîâî-
äèòü ñêðèíèíã íà íàñëåäñòâåííûå áî-
ëåçíè îáìåíà (ÍÁÎ), ïðè÷åì, ïðîâîäèòü
ýòî èññëåäîâàíèå ðåêîìåíäóåòñÿ íå-
ñêîëüêî ðàç ïî ìåðå âçðîñëåíèÿ ïàöè-
åíòà, ïîòîìó ÷òî îòðèöàòåëüíûé ðå-
çóëüòàò íå âñåãäà èñêëþ÷àåò çàáîëåâà-
íèå [92].

Ãåíåòè÷åñêèé àíàëèç ïîêàçàí ïàöè-
åíòàì ñ àóòèçìîì, îñîáåííî â ñëó÷àå
åãî ñî÷åòàíèÿ ñ ýïèëåïñèåé [56]. 

Ëèíêèðîâàíèå ïîçâîëÿåò îáíàðó-
æèòü èçìåíåííûå ó÷àñòêè õðîìîñîìû ó

áîëüíûõ ÷ëåíîâ ñåìüè ïî ñðàâíåíèþ
ñî çäîðîâûìè ðîäñòâåííèêàìè, ó êîòî-
ðûõ òàêèõ èçìåíåíèé íåò.

Ìåòîä FISH (ôëþîðåñöåíòíàÿ ãèá-
ðèäèçàöèÿ in situ) èñïîëüçóåòñÿ äëÿ ïî-
èñêà îïðåäåëåííûõ ìèêðîäåëåöèé. Èç-
çà òðóäîåìêîñòè ìåòîäèêè ìîæíî èñ-
ñëåäîâàòü òîëüêî îäíó õðîìîñîìó èëè
åå ÷àñòü. Ïîýòîìó áîëüøóþ ïîïóëÿð-
íîñòü ñåé÷àñ ïðèîáðåòàåò òåõíèêà àíà-
ëèçà âñåãî ãåíîìà, ïðè êîòîðîé ìîæíî
äèàãíîñòèðîâàòü ìèêðîäåëåöèè è äóï-
ëèêàöèè ñ âûñîêèì ðàçðåøåíèåì è âû-
ÿâèòü èçìåíåíèÿ ÷èñëà êîïèé [57]. Ñåê-
âåíèðîâàíèå öåëîãî ãåíîìà ïî-ïðåæ-
íåìó îñòàåòñÿ äîâîëüíî äîðîãîé ïðîöå-
äóðîé, ïîýòîìó ìíîãèå ãðóïïû ñåêâå-
íèðóþò «ExoME» (ò. å. ðàçëè÷íûå áåëîê-
êîäèðóþùèå îáëàñòè ãåíîìà) ÷åëîâåêà,
ñîñòàâëÿþùèå ìåíåå 3% îò âñåãî ãåíî-
ìà. Ïðèìåíÿþò ìåòîäû ãèáðèäèçàöèè
îëèãîíóêëåîòèäîâ, êîòîðûå ïîçâîëÿþò
âûäåëèòü è óñèëèòü ïðàêòè÷åñêè âñå ÷å-
ëîâå÷åñêèå ýêçîíû ñðàçó («ExoME»). 

Êàðèîòèïèðîâàíèå – èññëåäîâàíèå
õðîìîñîì ïîä ìèêðîñêîïîì – ïîñòå-
ïåííî óñòóïàåò ìåñòî áîëåå òî÷íûì
ìåòîäèêàì, ò.ê. âûÿâëÿåò ëèøü íåáîëü-
øîå ÷èñëî çàáîëåâàíèé. Äàæå ïðè âû-
ñîêîì ðàçðåøåíèè ìóòàöèè ìåíåå 5
Mb íåëüçÿ îáíàðóæèòü ïðè êàðèîòèïè-
ðîâàíèè.

Ðåçóëüòàòû êàðèîòèïèðîâàíèÿ è
FISH íå èñêëþ÷àþò äðóãèå òèïû ãåíåòè-
÷åñêèõ èçìåíåíèé.

Ïðîáëåìû äèàãíîñòèêè àóòèçìà

Ãåíåòè÷åñêè äèàãíîñòèðîâàòü àó-
òèçì íà ïðàêòèêå ñëîæíî, íåñìîòðÿ íà
òî, ÷òî óæå èçâåñòíû ãåíû, êîòîðûå åãî
âûçûâàþò, è øèðîêî äîñòóïíû ìåòîäû
ãåíåòè÷åñêîé äèàãíîñòèêè.  Ñóùåñòâóåò
íåñêîëüêî ïðè÷èí:   

1. Ìíîæåñòâî ãåíåòè÷åñêèõ ñèíäðî-
ìîâ, 

2. Ïîëèãåííûé òèï íàñëåäîâàíèÿ, 
3. Âçàèìîäåéñòâèå ãåíîâ è âëèÿíèÿ

îêðóæàþùåé ñðåäû íà ðàçâèòèå
ìîçãà.

Èíûìè ñëîâàìè, ðàçâèòèå àóòèñòè-
÷åñêîãî ôåíîòèïà çàâèñèò îò ìíîãèõ
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ãåíîâ, ýêñïðåññèðîâàííûõ â öåíòðàëü-
íîé íåðâíîé ñèñòåìå. Ñëåäîâàòåëüíî,
÷òîáû ïîäòâåðäèòü ãåíåòè÷åñêóþ ïðè-
ðîäó àóòèçìà ó ïàöèåíòà íåîáõîäèìî
äâà óñëîâèÿ: 1) âðà÷ äîëæåí áûòü çíà-
êîì ñ âàðèàíòàìè ãåíåòè÷åñêèõ ìóòà-
öèé ïðè àóòèçìå, 2) ãåíåòè÷åñêàÿ äèà-
ãíîñòèêà äëÿ âûÿâëåíèÿ ýòèõ ãåíîâ
äîëæíà áûòü ìàòåðèàëüíî äîñòóïíîé
äëÿ ñåìüè ïàöèåíòà. 

Äëÿ òîãî, ÷òîáû âðà÷ îðèåíòèðîâàëñÿ
â ãåíåòèêå àóòèçìà, íåîáõîäèìî ñîçäàòü
äèàãíîñòè÷åñêèé àëãîðèòì, ïðè êîòî-
ðîì îïðåäåëåííûå îñîáåííîñòè ôåíî-
òèïà êîððåëèðîâàëè áû ñî ñïåöèôè÷åñ-
êèìè ãåíàìè. Òàêîãî àëãîðèòìà ïîêà íå
ñóùåñòâóåò. 

Â ñâÿçè ñ ýòèì èíòåðåñíî íàïðàâëå-
íèå â ñîâðåìåííûõ èññëåäîâàíèÿõ – ñî-
îòíåñåíèå ãåíîòèïà è ôåíîòèïà àóòèç-
ìà, ñîçäàíèå ôåíîòèïè÷åñêèõ ãðóïï çà-

áîëåâàíèÿ. Î÷åíü ñëîæíî îïðåäåëèòü
ýíäîôåíîòèïû àóòèçìà, ïîòîìó ÷òî äëÿ
ýòîãî íóæíà ÷åòêàÿ êëàññèôèêàöèÿ ïî-
âåäåíèÿ è ìûøëåíèÿ, à òàêæå ó÷åò
âíåøíèõ ôàêòîðîâ, íàïðèìåð, ìîäåëü
âîñïèòàíèÿ. Ïîêà íå ðàçðàáîòàíû êà÷å-
ñòâåííûå áèîëîãè÷åñêèå ìàðêåðû, êî-
òîðûå ìîãóò íàäåæíî êëàññèôèöèðî-
âàòü ãåíåòè÷åñêè îäíîðîäíûå òèïû àó-
òèçìà. 

Òàêæå, â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå ñóùåñò-
âóåò ãåíåòè÷åñêîãî àíàëèçà, êîòîðûé
äîñòîâåðíî ìîã áû äèàãíîñòèðîâàòü àó-
òèçì.

Òàêèì îáðàçîì, ãåíåòè÷åñêàÿ ïðèðî-
äà àóòèçìà ÿâëÿåòñÿ äîêàçàííûì ôàê-
òîì. Îäíàêî íåîáõîäèìû äàëüíåéøèå
èññëåäîâàíèÿ, êîòîðûå ïîçâîëÿò ñîåäè-
íèòü íàøè áîãàòûå òåîðåòè÷åñêèå çíà-
íèÿ ïî ãåíåòèêå àóòèçìà ñ êëèíè÷åñêîé
ïðàêòèêîé è îïòèìèçèðóþò äèàãíîñòè-
êó.
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