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Клиническая генетика 

Наследственные опухолевые 

синдромы 
 

 

Лабораторная генетика  

Выбор терапии на основе 

молекулярных характеристик опухоли 
 

Детекция диссеминированных (циркулирующих) 

опухолевых клеток 
 

Дифференциальная диагностика опухолей с 

неизвестным первичным очагом 
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Наследственные опухолевые 

синдромы 

Наследственные опухолевые 

синдромы 
Самое частое наследственное заболевание (1-2% 

популяции) 

10% опухолей молочной железы, 20% карцином яичника, 

3% новообразований толстой кишки и эндометрия  
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BRCA1 5382insC: эффект 

основателя 

5 

0.1% в популяции 

3.7% у больных РМЖ 

10%  у пациенток с  

         билатеральным и  

         наследственным РМЖ 

15-20% у больных раком яичника  

BLM: новый ген 

наследственного рака 

молочной железы 

Bloom syndrome 
 

Ген репарации ДНК 
 

Гомозиготы: низкий рост, 

гиперчувствительность кожи к УФ, 

нарушения фертильности, 

предрасположенность к раку 
 

Гетерозиготы: риск РМЖ  

Синдром Блума 
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“Founder” мутация в России 
 

Частота в популяции: 0.2-0.3% 
 

РМЖ: >1% 
 

Увеличение риска РМЖ в ~6 раз 

«Эффект основателя» в России 

Относительная генетическая гомогенность славянского 

населения России 

Подтверждается исследованиями мутаций в генах 

наследcтвенного РМЖ (BRCA1, CHEK2, NBS1, BLM) 

Обоснование целесообразности полноэкзомного 

секвенирования для поиска новых генов наследственного 

рака  
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GPRC5A c.183delG [p.Arg61fs]: 

модификатор пенетрантности BRCA1  

 
• GPRC5A: orphan G protein-coupled receptor 
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Координированная экспрессия 

GPRC5A и BRCA1 
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Выбор терапии на 

основе молекулярных 

характеристик опухоли 
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Рак молочной железы 

Рак яичника 

BRCA1-ассоциированные опухоли 

В организме: инактивация одного аллеля BRCA1 

В опухоли: инактивация обоих аллелей BRCA1 

Чувствительность к препаратам платины 

Резистентность к «золотому стандарту» лечения 

РМЖ – таксанам 

PARP-ингибиторы 
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Утрата оставшегося аллеля 

• CHEK2: 3/18 (17%) 

• BLM: 0/10 (0%) 

• NBS1: 1/4 (25%) 

18 
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Неоадъювантная терапия спорадических и наследственных РМЖ 

Все 
схемы 

лечения 

Антрациклины 

без таксанов 

Антрациклины 
+ таксаны 

p = 0.034 

Pfeifer et al., 2014 

Неоадъювантная терапия рака яичника 
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Рак лёгкого 
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Кризотиниб у больных  с транслокацией EML4-ALK 

Kwak et al., 2010 
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Меланома 
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Наследственные опухолевые 

синдромы 
 

Выбор терапии на основе 

молекулярных характеристик опухоли 
 

Детекция диссеминированных (циркулирующих) 

опухолевых клеток 
 

Дифференциальная диагностика опухолей с 

неизвестным первичным очагом 


