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Авторы приводят новые учебные задачи по медицинской 

нии генома человека. Задачи по методам ДНК-диагностики
нию этиологии монотонных заболеваний и подходов к их в 
тов навыков работы с научной литературой по генетике.
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а также развитию у студен-
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Введение. Методы молекулярной генетики 
выявления генетической предрасположенности в пр 
новорождённых в целом составляет в п 
менее значимы и при исследовании по 
расположенность индивида к самым рас 
ному диабету, онкологическим заболевай 
порозу, эндометриозу и др. С 
странах [2]. Без сомнения, в 
тическом направлении ме 
ния. В связи с этим, при подго 
лаборантов, необходщо уделят 
стики, для лучшего 
использованию

Цель исследо
ном процессе.

Резул 
коррект 
вузах, 
ния вариа 

стали по 
ьная диагностика, диагностика гетерозиготного носительства в фармакологических реакци- 

мение проводить ДНК-диагностику необходимо, прежде всего, выпускникам медико- 
ческих факультетов медицинских университетов, получающих специальность «врач-ла- 

т-биохимик», а также «врач-генетик». В связи с этим, в ходе преподавания медицинской 
генетики особое внимание надо уделять изучению молекулярно-генетическим методам, а для 
лучшего их понимания необходимо разработать новые учебные задачи.

На практическом занятии по теме «Молекулярная генетика» студентам предлагаются зада­
чи по методам ДНК-диагностики [5]. Решение задач вызывает интерес, позволяющий проверить 
понимание студентами особенностей секвенирования, а также метода выявления генных мута­
ций с помощью рестрикционного анализа. ДНК денатурируют до однонитчатого состояния ще­
лочной обработкой или при нагревании. Затем отжигают с одной из нитей короткий олигонуклео- 
тидный праймер. Олигонуклеотид синтезируется таким образом, чтобы его 3?-конец был после­
дним перед секвенируемой последовательностью. Олигонуклеотид служит праймером для дост­
раивания цепи ДНК-полимеразой.

В качестве примера приводим следующие учебные задачи.
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жнейшим инструментом изучения и 
пении болезней, частота которых среди 

яциях примерно 1% [1]. Методы генодиагностики не 
а генов человека, который определяет пред- 

ённым на сегодняшний день болезням: сахар- 
болезням сердечно-сосудистой системы, остео- 

етического паспорта человека ведётся во многихпение
оль ДНК-диагностика будет играть также в новом профилак-

ки, ставящей своей задачей замедлить процесс старе- 
пециалистов медицинского профиля, в особенности врачей- 
льше внимания изучению современных методов генодиагно- 

мания которых представленные здесь задачи можно рекомендовать к 
ических занятиях по генетике.

чение методов молекулярной генетики и использование их в учеб-

I и их обсуждение. Исследования генома человека дают возможность внести 
рамму обучения медицинской генетики для студентов-медиков и биологов в 

годы используются генетические технологии, которые служат для выявле- 
руктуре генов (ДНК-диагностика). Клиническими приложениями этих техноло- 

ерждающая и пресимптоматическая диагностика наследственных болезней, пре-
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Задача 1. По данным электрофореграмм (рис. 1), полученным при проведении секвенирова­
ния участка гена дистрофина у здорового индивида (а) и у пациента с мышечной 
Дюшена (б), установите: а) последовательность нуклеотидов в этом участке в но 
логии; б) тип мутации патологического гена.

Решение. Последовательность нуклеотидов данного участка у здоро 
ACGAGACTGAATTCGTA, у пациента - ACGAGACTGAATCCGTA. Произошла му 
ны нуклеотидов (тимин в положении 13 заменён на цитозин).

и

ртрофией
и пато-

ивида 
ия заме-

а

Рис. 1 Элекгорофореграмма участка 
гена ди стр оф и 
6)больной с м 
Дюшена

Задача 2. Родословная се
рецессивного заболевания

и резу
ены на рис. 2.

оровый индивид, 
истрофией

4— 50 по

Рис. 2 Родословная семьи при косвенной
ДНК-диагно стики сценпенного 
рецессивного заболевания.

аты косвенной ДНК-диагностики Х-сцепленного

£— 216 И.о
4— 166 п.о

В ходе диагностики проведена рестрикция амплифицированного фрагмента ДНК рестрик- 
тазой BamHI. Кто из членов семьи является носителем патологического гена? Кому из доче­
рей понадобится в будущем пренатальная ДНК-диагностика для выявления наследственной 
патологии плода? Чем можно объяснить возможность ошибки при диагностике заболевания 
этим методом?
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Решение. Сыновья в семье могли унаследовать патологический ген только от матери, 
меет как 

имор- 
сцеп- 
рест- 

маркёра,

которая является гетерозиготной носительницей. Судя по электрофореграмме, 
разрезаемый рестриктазой маркёрный фрагмент ДНК, таки неразрезаемый ( 
физм маркёра). Сыновья унаследовали первый вариант маркёра, значит, и 
лен ген заболевания. Все дочери унаследовали от отца Х-хромосому с разрё 
риктазой маркёром, но только четверо из них получили от матери тако^же вариа 
а с ним и ген заболевания.

Поэтому в будущем им показана пренатальная генодиагност 
передаче патологии сыновьям. Одна дочь (П-5) не унаследовала от 
с которым сцеплен ген болезни, её сыновья будут здоровы 
вероятностью нарушения сцепления между геном и марк 
недостаточно мало.

Результаты ДНК-диагностики отражаются в записях г
да. Для этого используют общепринятую номенклатуру генны

чении этиологии наследственных бо- 
цинской генетике. На практических 
ей: этиология и механизмы патоге- 

уденты должны также вспомнить ос-

ения вопроса о 
риант маркёра, 

озможно ошибки связана с 
гесли расстояние между ними

отестированного индиви- 
утаций человека [6-8]. Зна-

комство с номенклатурой поможет студентам п 
лезней и при работе с научными публикациям 
занятиях по теме «Общая характеристика генн 
неза» мы предлагаем задачи, при решении кото 
новные законы наследования.

Задача 3. У индивида в гене од 
начиная с 234-го нуклеотида (их число 
гомологичной хромосомы аденин замен 
нятой номенклатуре. К каком 
цессивное заболевание, пр

Решение. (234 (СА
Первая мутация относ

вторая
ится, так как оба аллеля гена мутировали.
ённой ниже последовательности одного из генов произошло выпаде- 

нуклеотид был заменён на тимин.
-A-A-C-G-C

е мутации согласно общепринятой номенклатуре. К какому типу их можно отне- 
ия произошли в гене аутосомно-рецессивного заболевания, проявится ли

лее двух нуклеотид 
ний. Заболевание

Задача 4.
ние 9-го нуклеотиДа, 

А-А-

сти? 
оно?

: (9delT; 13G>T).

у их м
ли оно?

обнаружена экспансия CAG-повтора,мосом
о 104). В 10-м кодоне (CAG) такого же гена 

гуанин. Запишите мутации, согласно общепри- 
но отнести? Если ген отвечает за аутосомно-ре-

труктурным генным мутациям (изменение затронуло бо- 
едставляет собой точковую мутацию замены пары основа-

Реше
Обе мутации относятся к точковым, первая - сдвиг рамки считывания, вторая - замена 

ваний. Если только в одной из гомологичных хромосом есть повреждения, а второй 
гена не повреждён, аутосомно-рецессивное заболевание не проявится.

Таким образом, на основании выше изложенного, можно сделать вывод о том, что ме- 
молекулярной генетики дают возможность для правильного решения задач по всемы

разделам данной отрасли науки. В свою очередь, умение решать задачи по медицинской 
генетике способствует лучшему пониманию законов генетики, кроме этого, развивает у сту­
дентов навыки работы с научной литературой.
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