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В соответствии со Стратегией развития медицинской науки в Российской Федерации 

до 2025 года *1, c. 33+ среди направлений развития медицинской науки в ближайшем 

десятилетии в мире значительную долю займут генетические исследования. Среди 

прорывных направлений генетических исследований следует особенно отметить геномику, 

разработку технологий секвенирования ДНК, исследований регуляторных РНК, генную 

терапию, протеомику и постгеномные исследования, способы доставки лекарств, клеточные 

технологии, исследования стволовых клеток, перепрограммирование иммунной системы, 

фармакогенетику и персонализированную медицину. Достижение результатов в прорывных 

направлениях генетических исследований повысит эффективность борьбы с болезнями, 

качество и продолжительность активной жизни.  

Генетические исследования в медицине труда 

Генетические исследования в медицине труда взаимосвязаны с исследованиями в 

области медицинской генетики *2, 3+. В медицине труда особую важность имеет 

гигиеническая оценка условий труда, воздействующих на организм работника *4+. Сложность 

исследований связана с наличием широкого диапазона реакций у разных индивидов, 

работающих при сходных условиях труда. Поэтому принято выделять определенные 

диагностические признаки (маркеры), характеризующие вид и тяжесть повреждений 

организма *5, 6+. При генетических исследованиях рассматривают наличие или отсутствие 

полиморфных вариантов генов (полиморфизмы), которые могут как способствовать, так и 

противодействовать развитию патологии *5+.  

Ввиду того, что накопленные сведения по огромному числу полиморфизмов 

необходимо было сделать удобными для использования, были созданы соответствующие 

базы данных. В 2011 году ученые всего мира получили доступ к базе данных 

однонуклеотидных полиморфизмов Axiom. Тогда она содержала информацию о более 5 млн 

однонуклеотидных полиморфизмов *7+. Как и предполагалось ранее, эти данные используют 

для создания новых генетических скрининговых схем и наборов для диагностики. С 2008 

года развивается база данных GWAS Catalog по поисковым исследованиям ассоциаций 

полиморфных вариантов целого генома с фенотипом при патологиях. 

Среди геномных маркеров выделяют генные полиморфизмы, представляющие собой 

замену одного или нескольких нуклеотидов в последовательности ДНК, а также 

полиморфизмы числа копий генов и тандемных повторов *8, 9+. Генные полиморфизмы 

представляют собой пример информативных геномных маркеров и широко применяются в 

ассоциативных исследованиях *9, 10+. Обнаружение и обоснование выбора геномного 

маркера, связанного с потенциальным развитием определенного заболевания, является 

сложной исследовательской задачей. Наличие замененного нуклеотида в генетической 

последовательности может привести к изменению структуры и функций белков и мРНК [8, 

9].  

Пятнадцать-двадцать лет назад не было обнаружено ассоциаций большинства 

выявленных генных полиморфизмов с патологическими процессами *10, 11+. База данных 

однонуклеотидных полиморфизмов человека dbSNP Национального центра 

биотехнологической информации (США) включает уже более 718 млн записей об 

однонуклеотидных полиморфизмах *12+, но выявление высокоинформативных ассоциаций 
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требует развитие новых эпидемиологических подходов и инструментальных методов. 

Наиболее актуальным для исследования представляется поиск полиморфизмов генов 

ферментов биотрансформации ксенобиотиков, регуляции клеточного цикла, апоптоза, 

транскрипции, репарации. 

Методы молекулярной генетики являются базовыми для проведения генетических 

исследований в медицине труда *13+. Обнаруженная ассоциация полиморфизмов генов с 

определенными патологическими состояниями может помочь пациентам избежать развития 

патологии или остановить ее развитие до наступления необратимых процессов. Однако 

нельзя без дополнительных исследований утверждать, что полиморфизмы являются 

причиной болезни, так как в основном большинство профессиональных заболеваний носят 

многофакторный характер *13, 14, 15+. 

Профессиональные заболевания при одинаковых условиях труда и стаже развиваются 

у части работников *16, 17, 18+. Разные индивиды могут сохранять устойчивость или 

обнаруживать повышенную чувствительность к поступающим в организм токсичным 

веществам. При этом генетические особенности индивидов могут быть фактором, 

предрасполагающим к развитию у чувствительных людей различных патологических 

изменений *19, 20+. Биотрансформация ксенобиотиков в организме человека в основном 

происходит с участием специальных ферментов в печени, которые также имеют 

полиморфные варианты нуклеотидной последовательности *16+. Поиск маркеров 

индивидуальной чувствительности у людей, работающих в условиях токсического 

воздействия, по-прежнему не теряет своей актуальности *14, 15, 16, 17, 18, 21, 22].  

Концепция персонализированной медицины позволит на основе индивидуального 

генотипа пациента оптимизировать медицинскую помощь для уменьшения осложнений и 

улучшения исходов [3, 5, 6, 9]. Лекарственная терапия, основанная на фармакогенетике, 

является одним из приоритетных разделов персонализированной медицины, в котором 

будут учтены нежелательные реакции организма на лекарства *23+. Согласно статистическим 

данным, только в США побочные реакции на лекарства происходят у более чем 2 млн 

пациентов, приводя к 100 тысячам смертей ежегодно *21, 24+. 

Полногеномные ассоциативные исследования 

Полногеномные ассоциативные исследования (Genome-Wide Associative Study, 

сокращенно GWAS) основаны на одновременном анализе сотен и тысяч генетических 

маркеров. Такой уровень исследований стал возможен благодаря развитию технологии 

генотипирования, обеспечиваемой высокой разрешающей способностью платформ, 

называемых микрочипами *25+. 

При исследовании методом GWAS не требуется выдвижение предварительных 

гипотез в поиске маркеров, что позволяет обнаруживать участие в том или ином процессе 

новых генов и новых патогенетических путей *25, 26+. В отличие от исследования сцепленных 

генов, микрочипы имеют высокую разрешающую способность и обнаруживают даже 

полиморфные варианты генов с умеренным эффектом [24, 25, 27].  

В настоящее время фирмы Affymetryx и Illumina производят значительное число 

микрочипов для анализа GWAS. На последней версии микрочипа (Affymetrix Genome Wide 

Human SNP Array 6.0) возможен анализ более чем 906600 однонуклеотидных замен и 946000 

вариаций числа генов *25+. Однако лидером в области производства технологии 
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секвенирования следующего поколения для анализа однонуклеотидных полиморфизмов 

генов человека является компания Illumina (основана в 1998 г.) *27+. 

В последние 10 лет исследования полногеномных ассоциаций широко используют 

для открытия генетических основ распространенных сложных заболеваний, к которым 

относится и бронхиальная астма *28, 29+. До использования метода GWAS было много 

поисковых исследований генов-кандидатов, участвующих в патогенезе астмы *30, 31+, но 

большинство положительных ассоциаций не нашли подтверждения при исследовании 

методом GWAS либо из-за различий в определении фенотипа астмы и происхождения 

факторов, повлиявших на пациентов (врожденные или средовые воздействия), либо из-за 

ложноположительных результатов или недостаточного размера выборки *31+.  

Определение максимальной безопасной дозы на производстве является 

практическим примером значимости понимания относительного вклада воздействий 

окружающей среды и последовательности генома *13+. Вклад полиморфных вариантов генов 

в риск возникновения производственно-обусловленных заболеваний является предметом 

широких исследований уже несколько десятилетий [13]. В 2005 году была опубликована 

статья о повышении частоты случаев неврастении у рабочих в Китае, сопровождавшихся 

изменениями в структуре печени, выявляемых ультразвуковыми методами исследования, 

при увеличении кумулятивной дозы воздействия винилхлорида *32+. Это открытие было 

значимым, поскольку обнаруженная концентрация на производстве была ниже 

установленного в Китае порогового значения. Также в этой статье указывается тот факт, что 

люди, у которых обнаружили полиморфизм с1с2/с2с2 в гене CYP2E1, имели более высокий 

риск развития заболеваний печени (отношение шансов равно 3,29, р <0,01). Однако по-

прежнему сохраняются ментальные сложности в применении информации об 

обнаруженной восприимчивости к воздействию вредных производственных факторов в 

охране труда и здоровья *33+. В отличие от дозы вещества, воздействующей на работника, 

которую можно снизить или исключить полностью, если доказана ее вредность, 

унаследованные варианты генов не могут быть изменены и могут быть переданы 

последующим поколениям. Поэтому ученые развивают методы и способы для оценки целых 

систем, состоящих из десятков и сотен генов, и изучают их профили экспрессии по 

отношению к риску заболевания *2, 13, 34+. В новой стратегии исследователи используют 

полногеномное сканирование для поиска генов, участвующих в возникновении и/или 

развитии заболевания [35]. Такой способ позволяет исследователям определить 

полиморфизмы тысячи генов одновременно без рассмотрения механизмов их влияния *35+.  

Европейская группа по этике в науке и новых технологиях придерживается точки 

зрения, согласно которой врачи и специалисты по охране труда должны быть 

проинформированы об этических правилах использования генетических данных работника 

при медицинских осмотрах и мониторинге *36+. По официальному предложению Всемирной 

организации здравоохранения (ВОЗ), результаты генетических тестов должны держаться в 

секрете от работодателей, агентов медицинских страховых компаний, школ и 

государственных учреждений, поскольку ни один человек не должен быть 

дискриминирован по характеристикам своего генома *36+. В предложенных руководящих 

принципах указывается, что недопустима недобросовестная дискриминация в сфере 

занятости, страхования или школьного образования на основе генетической информации. 
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До любого генетического тестирования должно быть получено добровольное 

информированное согласие. Генетическое консультирование должно предоставлять точную, 

полную и непредвзятую информацию. При консультировании должна поддерживаться 

конфиденциальность отдельных лиц и семей от необоснованных вторжений со стороны 

работодателей, страховщиков и школ *36+.  

Таким образом, информация о полиморфных вариантах генов работников в 

медицине труда является востребованной для разработки профилактических средств 

защиты здоровья работников на индивидуальном уровне и для их реализации требуется 

совместное участие работников, государственных служащих и работодателей. Сохранение 

здоровья квалифицированных работников будет способствовать экономическому развитию 

субъектов социальных отношений. 
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