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Àê òó à ëü íîñòü: Ïðî öåññ èíàê òè âà öèè Õ-õðî ìî ñî ìû â æåí ñêîì îð ãà íèç ìå ïðî èñ õî äèò ðàâ íî âå ðî ÿò íî, òîã äà êàê îò êëî íå -
íèÿ â ñòî ðî íó ïðå è ìó ùå ñò âåí íîé èíàê òè âà öèè îä íî ãî èç ðî äè òå ëü ñêèõ ãî ìî ëî ãîâ ìî ãóò ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü î íà ëè ÷èè â í¸ì
ìó òà öèé è ïðè âî äèòü ê ðàç âè òèþ íà ñëåä ñò âåí íîé ïà òî ëî ãèè ó ïî òîì ñò âà. Öåëü: Èäåí òè ôè êà öèÿ Õ-ñöåï ëåí íûõ ëî êó ñîâ, ýïè -
ãå íå òè ÷å ñêèå ìî äè ôè êà öèè êî òî ðûõ ìî ãóò êîì ïåí ñè ðî âàòü ðàç âè òèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ôå íî òè ïà. Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû: Îá -
ñëå äî âà íî 111 æåí ùèí ñ íå âû íà øè âà íè åì áå ðå ìåí íî ñòè è 47 æåí ùèí, íå èìå þ ùèõ ñïîí òàí íûõ àáîð òîâ â àíà ìíå çå. Ñ èñ -
ïîëü çî âà íè åì ìå òèë ÷óâ ñò âè òå ëü íîé ÏÖÐ è ìèê ðî ìàò ðè÷ íî ãî õðî ìî ñîì íî ãî àíà ëè çà ïðî à íà ëè çè ðî âà íû Õ-ñöåï ëåí íûå âà ðè -
à öèè â ÷èñ ëå êî ïèé ïî âòî ðîâ ÄÍÊ (CNV) â ëèì ôî öè òàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè æåí ùèí ñ ýê ñò ðå ìà ëü íûì ñìå ùå íè åì èíàê òè -
âà öèè Õ-õðî ìî ñî ìû. Ðå çó ëü òà òû: ×à ñ òî òà ýê ñò ðå ìà ëü íî ãî ñìå ùå íèÿ Õ-èíàê òè âà öèè ñðå äè æåí ùèí ñ íå âû íà øè âà íè åì áå ðå -
ìåí íî ñòè è â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå ñî ñòà âè ëà 9 è 4% ñî îò âåò ñò âåí íî (p>0,05). Ó 8 æåí ùèí ñ ýê ñò ðå ìà ëü íûì ñìå ùå íè åì èíàê -
òè âà öèè è íå âû íà øè âà íè åì áå ðå ìåí íî ñòè èäåí òè ôè öè ðî âà íû Õ-ñöåï ëåí íûå CNV â Xp11.23, Xp22.33, Xq24 è Xq28, à òàê æå
ïðî à íà ëè çè ðî âàí èõ ãåí íûé ñî ñòàâ. Ïî êà çà íî, ÷òî áî ëü øàÿ ÷àñòü èäåí òè ôè öè ðî âàí íûõ ÑNV òåì èëè èíûì îá ðà çîì ñâÿ çà íà
ñ ðàç âè òè åì Õ-ñöåï ëåí íûõ ôîðì óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè. Âû âî äû: Ýïè ãå íå òè ÷å ñêàÿ ìî äè ôè êà öèÿ Õ-ñöåï ëåí íûõ CNV êîì -
ïåí ñè ðó åò èõ ôå íî òè ïè ÷å ñêîå ïðî ÿâ ëå íèå ó æåí ùèí-íî ñè òå ëü íèö. Â òî æå âðåìÿ, îò ñóò ñò âèå êîì ïåí ñà òîð íûõ ýïè ãå íå òè ÷å -
ñêèõ ìî äè ôè êà öèé ìî æåò ÿâè òü ñÿ ôàê òî ðîì ðè ñ êà ðîæ äå íèÿ ðå áåí êà ñ Õ-ñöåï ëåí íîé ôîð ìîé íà ñëåä ñò âåí íîé áî ëåç íè èëè
íà ðó øå íèÿ ýì á ðè î íà ëü íî ãî ðàç âè òèÿ, íå ñî âìå ñ òè ìî ãî ñ æè âî ðîæ äå íè åì.
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In tro duc tion: The pro cess of the X chro mo some in ac ti va tion in fe males is ran dom, while pref er en tial in ac ti va tion of one of the pa -
ren tal homo logues may in di cate the pres ence of mu ta tions in it and lead to the de vel op ment of he red i tary pa thol ogy in the off spring.
Aim: Iden ti fi ca tion of X-linked loci the epigenetic mod i fi ca tions of which can com pen sate for the de vel op ment of a patho log i cal phe -
no type. Ma te rials and meth ods: 111 women with mis car riage and 47 women with no his tory of spon ta ne ous abor tions were ex am ined. 
Using methyl-sensitive PCR and ar ray com par a tive genomic hy brid iza tion, X-linked copy num ber vari a tions (CNV) were an a lyzed in
blood lym pho cytes of women with an ex treme skew ing of X chro mo some in ac ti va tion. Re sults: The in ci dence of ex treme skew ing of X
chro mo some in ac ti va tion in women with mis car riage and in the con trol group was 9 and 4%, re spec tively (p>0.05). In 8 women with
an ex treme skew ing of in ac ti va tion and mis car riage X-linked CNVs at Xp11.23, Xp22.33, Xq24 and Xq28 were iden ti fied and their gene 
con tent was an a lyzed. It was shown that most of the iden ti fied CNVs were in one way or an other as so ci ated with the de vel op ment of
X-linked forms of men tal re tar da tion. Con clu sions: The epigenetic mod i fi ca tion of X-linked CNVs com pen sates for their phenotypic
man i fes ta tion in fe male car ri ers. At the same time, the ab sence of com pen sa tory epigenetic/
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Ââå äå íèå

Èíàê òè âà öèÿ îä íîé èç Õ-õðî ìî ñîì â êëåò êàõ æåí -
ñêî ãî îð ãà íèç ìà íå îá õî äè ìà äëÿ êîì ïåí ñà öèè ðàçëè÷èé 
äî çû Õ-ñöåï ëåí íûõ ãå íîâ ìåæ äó ïî ëà ìè. Ýòîò ïðî öåññ
ÿâ ëÿ åò ñÿ ýïè ãå íå òè ÷å ñêèì è çà âåð øà åò ñÿ ïî ñëå èì ï ëàí -
òà öèè. Èíàê òè âà öèÿ ïðî èñ õî äèò ðàâ íî âå ðî ÿò íî, òî åñòü
ïðè ìåð íî â ïî ëî âè íå êëå òîê èíàê òè âè ðó åò ñÿ îä íà èç
Õ-õðî ìî ñîì, óíà ñëå äî âàí íàÿ îò ìà òå ðè èëè îò îò öà. Îò -
êëî íå íèÿ îò ðàâ íî âå ðî ÿò íîé èíàê òè âà öèè ìî ãóò âîç íè -
êàòü ïåð âè÷ íî èç-çà íà ðó øå íèé â öåí ò ðå èíàê òè âà öèè
â ðå ãè î íå Xq13.3 èëè âòî ðè÷ íî, óæå ïî ñëå óñòà íîâ ëå íèÿ
ðàâ íî âå ðî ÿò íîé èíàê òè âà öèè âñëåä ñò âèå ìó òà öèé íà
îä íîé èç Õ-õðî ìî ñîì, êî òî ðûå ìî ãóò ëè áî óâå ëè ÷è âàòü,
ëè áî óìå íü øàòü ñêî ðîñòü ïðî ëè ôå ðà öèè è æèç íå ñïî -
ñîá íîñòü ïó ëà êëå òîê. Ìó òà öèè â öåí ò ðå èíàê òè âà öèè
âñòðå ÷à þò ñÿ ðåä êî, ÷à ùå ôîð ìè ðó åò ñÿ âòî ðè÷ íàÿ àñèì -
ìåò ðè÷ íàÿ èíàê òè âà öèÿ õðîìîñîìû Õ (ske wed X-chro -
mo so me inac ti va ti on, sXCI). Îä íîé èç ïðè ÷èí ôîð ìè ðî -
âà íèÿ sXCI, âå ðî ÿò íî, ìî ãóò áûòü è âà ðè à öèè ÷èñ ëà êî -
ïèé ó÷à ñò êîâ ÄÍÊ (Ñî ðó Num ber Va ri a ti ons, CNV), îñî -
áåí íî â òåõ ñëó ÷à ÿõ, êîã äà â íèõ çà äåé ñò âî âà íû ãå íû,
êîí ò ðî ëè ðó þ ùèå ïðî öåñ ñû äå ëå íèÿ êëåò êè è ïîä äåð æà -
íèÿ êëå òî÷ íî ãî ãî ìå îñòà çà. Ïðî öåññ èíàê òè âà öèè ìî -
æåò êîì ïåí ñè ðî âàòü ïðî ÿâ ëå íèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ôå íî -
òè ïà ó ìà òå ðè-íî ñè òå ëü íè öû ïà òî ãå íå òè ÷å ñêè çíà ÷è ìî -
ãî ÑNV çà ñ÷åò ïîë íîé èíàê òè âà öèè ìó òàí ò íîé Õ-õðî -
ìî ñî ìû. Â òî æå âðåìÿ ìó òà öèÿ ìî æåò ïðî ÿ âè òü ñÿ ó åå
ïî òîì êîâ ìóæ ñêî ãî ïî ëà, óíà ñëå äî âàâ øèõ Õ-ñöåï ëåí -
íóþ CNV, èëè æåí ñêî ãî ïî ëà â ñëó ÷àå ðàâ íî âå ðî ÿò íîé
èíàê òè âà öèè. Â íå äàâ íåì ìå òà à íà ëè çå áû ëî ïî êà çà íî,
÷òî â ñëó ÷à ÿõ ýê ñò ðå ìà ëü íîé sXCI (95% è âûøå), êîã äà
íà áëþ äà åò ñÿ ïðàê òè ÷å ñêè ïîë íàÿ èíàê òè âà öèÿ îä íîé èç 
ðî äè òå ëü ñêîé Õ-õðî ìî ñîì, ó æåí ùèí ïðè ìåð íî â 4 ðà çà
âîç ðà ñ òà åò ðèñê ïî âòîð íûõ âû êè äû øåé [1]. Êðî ìå òî ãî,
àñèì ìåò ðè÷ íàÿ èíàê òè âà öèÿ íà áëþ äà åò ñÿ ó æåí -
ùèí-íî ñè òå ëü íèö ìó òà öèé â ãå íàõ íå êî òî ðûõ òÿ æå ëûõ
è ðåä êèõ Õ-ñöåï ëåí íûõ ôîðì óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè,
êî òî ðûå ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ ó èõ ñû íî âåé èëè áðà òü åâ [2—4].
Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâè ëàñü èäåí òè ôè êà öèÿ
Õ-ñöåï ëåí íûõ CNV, ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå ýô ôåê òû êî òî -
ðûõ ìî ãóò áûòü êîì ïåí ñè ðî âà íû ó æåí ùèí-íî ñè òå ëü -
íèö çà ñ÷åò ýê ñò ðå ìà ëü íî ãî sXCI, íî ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ ó åå
ïî òîì êîâ â âè äå Õ-ñöåï ëåí íî ãî íà ñëåä ñò âåí íî ãî çà áî -
ëå âà íèÿ, ëè áî âå ñ òè ê íà ðó øå íèþ ýì á ðè î íà ëü íî ãî ðàç -
âè òèÿ, íå ñî âìå ñ òè ìî ãî ñ æè âî ðîæ äå íè åì.

Ìà òå ðè àë è ìå òî äû

Èñ ñëå äî âà íèå õà ðàê òå ðà Õ-èíàê òè âà öèè áû ëî ïðî -
âå äå íî â 111 îá ðàç öàõ ÄÍÊ èç ëèì ôî öè òîâ ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêîé êðî âè æåí ùèí, èìå þ ùèõ, ïî êðàé íåé ìå ðå, îä íî -
ãî ñïîí òàí íî ãî àáîð òó ñà ñ íîð ìà ëü íûì êà ðè î òè ïîì, è
47 îá ðàç öîâ ÄÍÊ, ïî ëó ÷åí íûõ îò æåí ùèí, íå èìå þ ùèõ
ñïîí òàí íûõ àáîð òîâ â àíà ìíå çå.

Äëÿ îöåí êè õà ðàê òå ðà èíàê òè âà öèè Õ-õðî ìî ñî ìû
èñ ïî ëü çî âà ëè ñòàí äàð ò íûé ìå òîä, îñíî âàí íûé íà ìå -

òèë ÷óâ ñò âè òå ëü íîé ÏÖÐ âû ñî êî ïî ëè ìîð ô íî ãî ýê çî íà I
ãå íà ðå öåï òî ðà àí ä ðî ãå íà (AR) è ïî ñëå äó þ ùåì ôðàã -
ìåí ò íîì àíà ëèçå [5]. Ñòå ïåíü Õ-èíàê òè âà öèè >90%
ïðè íè ìà ëàñü êàê ýê ñò ðå ìà ëü íàÿ àñèì ìåò ðè÷ íàÿ èíàê -
òè âà öèÿ.

Ìî ëå êó ëÿð íîå êà ðè î òè ïè ðî âà íèå ïðî âî äè ëè
ìåòîäîì ñðàâ íè òå ëü íîé ãå íîì íîé ãèá ðè äè çà öèè íà
ìèê ðî ÷è ïàõ Su reP rint G3 Hu man CGH ar ray 4õ180K, ñî -
ãëàñ íî ïðî òî êî ëó ïðî èç âî äè òå ëÿ (Agi lent Tec h no lo gi es,
ÑØÀ).

Èñ ñëå äî âà íèå âû ïîë íå íî ñ ïðè ìå íå íè åì íà ó÷ íî ãî
îáî ðó äî âà íèÿ Öåí ò ðà êîë ëåê òèâ íî ãî ïî ëü çî âà íèÿ «Ìå -
äè öèí ñêàÿ ãå íî ìè êà» ÍÈÈ ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè
Òîì ñêî ãî ÍÈÌÖ, à òàê æå ðå ñóð ñîâ áèî ëî ãè ÷å ñêîé êîë -
ëåê öèè «Áèî áàíê íà ñå ëå íèÿ Ñå âåð íîé Åâ ðà çèè».

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ó 10 èç 111 (9%) æåí ùèí ñ íå âû íà øè âà íè åì áå ðå -
ìåí íî ñòè è ó 2 èç 47 (4%) æåí ùèí êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû
óðî âåíü Õ-èíàê òè âà öèè áûë >90%. Îáå ãðóï ïû ñòà òè ñòè -
÷å ñêè çíà ÷è ìî íå îò ëè ÷à ëèñü ïî ÷à ñ òî òå æåí ùèí ñ sXCI
(ð = 0,33). Ýòè öèô ðû ñî îò âåò ñò âó þò äàí íûì, ïî ëó ÷åí -
íûì â äðó ãèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ, ãäå ÷à ñ òî òà æåí ùèí ñ sXCI
êî ëå áà ëàñü îò 2 äî 17% â âû áîð êàõ ñ íå âû íà øè âà íè åì
áå ðå ìåí íî ñòè è îò 1 äî 9% â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå [1].

Äà ëåå ìû ïðî âå ëè ïî èñê CNV ó 8 æåí ùèí ñ íå âû íà -
øè âà íè åì áå ðå ìåí íî ñòè è sXCI > 90%, ïðè ýòîì ó 6 èç
8 æåí ùèí (ïà öè åí ò êè A—Ä, òàá ëè öà) óðî âåíü ñìå ùå -
íèÿ áûë >95%, ÷òî óêà çû âà åò íà ïðàê òè ÷å ñêè ïîë íóþ
èíàê òè âà öèþ îä íîé èç ðî äè òå ëü ñêèõ Õ-õðî ìî ñîì.

Â êà ðè î òè ïå îá ñëå äî âàí íûõ æåí ùèí áû ëè îá íà ðó -
æå íû Õ-ñöåï ëåí íûå ìèê ðî äå ëå öèè è ìèê ðî äóï ëè êà öèè 
(òàá ëè öà). Ó ïà öè åí òîê Á è Ã áû ëè âû ÿâ ëå íû äâå ïå ðå -
êðû âà þ ùè å ñÿ ìèê ðî äóï ëè êà öèè â ñóá ñåã ìåí òå Xp22.33.
Îá ùàÿ ïå ðå êðû âà þ ùà ÿ ñÿ îá ëàñòü ìèê ðî äóï ëè êà öèè çà -
õâà òû âà ëà 5 ãå íîâ: PLCXD1, GTPBP6, PPP2R3B,
LINC00685, SHOX. Ãåí PLCXD1 êî äè ðó åò ðå öåï òîð ôîñ -
ôî äè äè ýñòå ðà çû, êî òî ðûé êîí ò ðî ëè ðó åò ìíî ãèå êëå òî÷ -
íûå ïðî öåñ ñû ïó òåì ðå ãó ëè ðî âà íèÿ óðîâ íÿ öè òî çî ëü íî -
ãî êà ëü öèÿ è/èëè àê òèâ íî ñòè ïðî òå èí êè íàç. Ýòî îäèí
èç êàí äè äàò íûõ îïó õî ëå âî-ñó ïðåñ ñîð íûõ ãå íîâ, òðàíñ -
ôåê öèÿ êî òî ðî ãî â êëå òî÷ íûå ëè íèè çëî êà ÷å ñò âåí íîé
ìå ëà íî ìû çíà ÷è òå ëü íî ñíè æà åò èõ ïðî ëè ôå ðà òèâ íûå
ñïî ñîá íî ñòè [6]. Ãåí GTPBP6 êî äè ðó åò ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ -
ùèé áå ëîê. Ïðî äóêò ãå íà PPP2R3B (PR48) — ïðî òå èí -
ôîñ ôî òà çà 2, ó÷à ñò âó þ ùàÿ â íå ãà òèâ íîé ðå ãó ëÿ öèè êîí -
ò ðî ëÿ êëå òî÷ íî ãî ðî ñ òà è äå ëå íèÿ [7]. Ãåí SHOX âõî äèò
â ñå ìåé ñò âî ãî ìå î áîê ñîâ, à íà ðó øå íèå åãî ýê ñ ï ðåñ ñèè
ñâÿ çû âà þò ñ èäè î ïà òè ÷å ñêîé çà äåð æ êîé ðî ñ òà [8]. Ïî -
ñêî ëü êó ðå ãè îí ìèê ðî äóï ëè êà öèè Xp22.33 ÿâ ëÿ åò ñÿ
ïñåâ äî àóòî ñîì íûì è èç áå ãà åò èíàê òè âà öèè, òî òðóä íî
îáú ÿñ íèòü êà êèì îá ðà çîì îá íà ðó æåí íûå CNV ìî ãóò
áûòü ñâÿ çà íû ñ âîç íèê íî âå íè åì àñèì ìåò ðè÷ íîé
Õ-èíàê òè âà öèè. Âîç ìîæ íî, ÷òî èç ìå íå íèå äî çû ãå íîâ,
âõî äÿ ùèõ â CNV, êà êèì-òî îá ðà çîì ìî æåò ïðè âî äèòü
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ê êîì ïàð ò ìåí òà ëè çà öèè êëå òîê â ðàí íåé áëà ñ òî öè ñòå è
ñìå ùå íèþ èíàê òè âà öèè Õ-õðî ìî ñî ìû ïî ñëå èì ï ëàí òà -
öèè.

Ïî ìè ìî ìèê ðî äóï ëè êà öèè Xp22.33 ó ïà öè åí ò êè Ã
áû ëà âû ÿâ ëå íà ìèê ðî äóï ëè êà öèÿ Xq28 ðàç ìå ðîì
783 ò.ï.í., çà õâà òû âà þ ùàÿ 16 ãå íîâ, â òîì ÷èñ ëå è ãåí
RAB39B, à òàê æå êëà ñ òåð ãå íîâ F8 (òàá ëè öà). El-Hat tab
ñ ñî àâò. â 2011 ãî äó îïóá ëè êî âà ëè ðà áî òó ïî ðå çó ëü òà òàì
ìèê ðî ìàò ðè÷ íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÷å òû ðåõ ñå ìåé
ñ Õ-ñöåï ëåí íû ìè ôîð ìà ìè óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè è
ïî âå äåí ÷å ñêè ìè ïðîá ëå ìà ìè. Ó ÷å òû ðåõ ïà öè åí òîâ
ìóæ ñêî ãî ïî ëà èç òðåõ ñå ìåé, â òîì ÷èñ ëå 2 áðà òü åâ, áû -
ëà âû ÿâ ëå íà äóï ëè êà öèÿ ðàç ìå ðîì îêî ëî 0,5 ìëí ï.í.
â ðå ãè î íå Xq28. Äóï ëè êà öèè çà õâà òû âà ëà ðàé îí chrX:
153,7—154,2 ìëí ï.í. (NCBI36/hg19). Âñå 3 ìà òå ðè, êî -
òî ðûå èìå ëè áî ëåå ñëà áóþ ñòå ïåíü óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî -
ñòè è òðóä íî ñòè â îáó ÷å íèè, òàê æå èìå ëè ìèê ðî äóï ëè -
êà öèè â ýòîì ðå ãè î íå. Ó âñåõ æåí ùèí áû ëà âû ÿâ ëå íà
àñèì ìåò ðè÷ íàÿ èíàê òè âà öèÿ Õ-õðî ìî ñî ìû, ïðè ÷åì
ó äâóõ æåí ùèí ïðå è ìó ùå ñò âåí íîé èíàê òè âà öèè ïîä -

âåð ãà ëàñü íîð ìà ëü íàÿ Õ-õðî ìî ñî ìà, à ó îä íîé — ìó òàí -
ò íàÿ õðî ìî ñî ìà. Îá ëàñòü äå ëå öèè âêëþ ÷à ëà 9 ãå íîâ,
â òîì ÷èñ ëå è RAB39B (OMIM#300774), çà òðî íó òûé
CNV ó îá ñëå äî âàí íîé íà ìè ïà öè åí ò êè Ã. Êðî ìå òî ãî,
òî÷ êè ðàç ðû âà íà õî äè ëèñü â íå ïî ñðåä ñò âåí íîé áëè çî ñòè 
ê ãå íàì F8 (OMIM#300841). Ó âñåõ 4 ìà ëü ÷è êîâ ñ äå ëå -
öèåé Xq28 áû ëè êîã íè òèâ íûå íà ðó øå íèÿ, àã ðåñ ñèâ íîå
è/èëè ãè ïå ðàê òèâ íîå ïî âå äå íèå, ðå öè äè âè ðó þ ùèå èí -
ôåê öèè óõà èëè ïíåâ ìî íèÿ, à òàê æå ìÿã êèå äèç ìîð ôèè
ëè öà, âêëþ ÷àÿ âû ñî êèé ëîá, øè ðî êîå îñíî âà íèå íî ñà è
òîë ñòóþ íèæ íþþ ãó áó. Â ÷åò âåð òîé ñå ìüå áû ëà âû ÿâ ëå -
íà ðå öèï ðîê íàÿ ìèê ðî äå ëå öèÿ Xq28 ó ìà òå ðè è åå äî ÷å -
ðè. Ó äå âî÷ êè îò ìå ÷à ëàñü ãè ïå ðàê òèâ íîñòü, íå âíè ìà -
òåëü íîñòü è òðóä íî ñòè ñåí ñîð íîé èí òåã ðà öèè. Ó îáå èõ
æåí ùèí áû ëà 100% àñèì ìåò ðè÷ íàÿ Õ-èíàê òè âà öèÿ, à
â àíà ìíå çå ìà òå ðè áû ëî åùå 2 ñïîí òàí íûõ àáîð òà, íà
îñíî âà íèè ÷å ãî àâ òî ðû ïðåä ïî ëî æè ëè, ÷òî äå ëå öèÿ ïðè -
âî äèò ê ãè áå ëè ýì á ðè î íîâ ìóæ ñêî ãî ïî ëà [9].

Îäèí èç ãå íîâ, ïî ïà äà þ ùèé â îá ëàñòü dupXq28 ó ïà -
öè åí ò êè Ã — VBP1 (OMIM#300133). Ïðî äóêò ýòî ãî ãå íà
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Òàá ëè öà
Ñïåêòð CNV â ãðóï ïå æåí ùèí ñ ýê ñò ðå ìà ëü íûì ñìå ùå íè åì Õ-èíàê òè âà öèè è ðå ïðî äóê òèâ íû ìè ïî òå ðÿ ìè

¹ Âîç -
ðàñò

Àíà ìíåç sXCI
(%)

CNVs Êî îð äè íà òû (hg18) Ðàç ìåð Ãå íû

Ïà öè -
åí ò êà

À

26 2 ÍÁ 96 delXp11.23 chrX:47881447-47932977 52 ò.ï.í. ZNF630

Ïà öè -
åí ò êà

Á

30 1 ÍÁ 95 dupXp22.33 chrX:60701-1778860 1,7 ìëí ï.í. PLCXD1, GTPBP6, LINC00685,
PP2R3B, SHOX, CRLF2,

CSF2RA, MIR3690, MIR3690-2, 
IL3RA, SLC25A6, ASMTL-AS1,

ASMTL, P2RY8, AKAP17A,
ASMT

Ïà öè -
åí ò êà

Â

26 6 ÍÁ,
1 ÆÐ,
1 ÌÀ

100 delXq24 chrX:118555586-118794279 239 ò.ï.í. SLC25A43, SLC25A5-AS1,
SLC25A5, CXorf56, UBE2A,

NKRF, SEPT6, MIR766

Ïà öè -
åí ò êà

Ã

22 1 ÍÁ 95 dupXp22.33 chrX:192689-908212 715 ò.ï.í. PLCXD1, GTPBP6, LINC00685,
PPP2R3B, SHOX

dupXq28 chrX:154450164-155232907 782,7 ò.ï.í. VBP1, RAB39B, CLIC2,
TMLHE-AS1, H2AFB2, H2AFB3,

H2AFB1, F8A1, F8A3, F8A2,
MIR1184-3, MIR1184-2,

MIR1184-1, SPRY, VAMP7, IL9R

Ïà öè -
åí ò êà

Ä

25 1 ÍÁ 97 dupXq28 chrX:153666039-153666485 447 ò.ï.í. GDI1

Ïà öè -
åí ò êà

Å

34 3 ÍÁ,
1 ÆÐ

90 dupXq28 chrX:153135707-153171472 35,77 ò.ï.í. L1CAM, AVPR2

Ïà öè -
åí ò êà

Æ

35 2 ÍÁ 94 delXq24 chrX:117509030-117545557 36,53 ò.ï.í. WDR44, MIR1277

Ïà öè -
åí ò êà

Ç

30 2 ÍÁ 90 dupXq28 chrX:153666039-153666485 447 ò.ï.í. GDI1

Ïðè ìå ÷à íèå. ÍÁ — íå ðàç âè âà þ ùà ÿ ñÿ áå ðå ìåí íîñòü, ÆÐ — æè âî ðîæ äåí íûé ðå áå íîê, ÌÀ — ìå äè öèí ñêèé àáîðò



âçàè ìî äåé ñò âó åò ñ áåë êîì Ãèï ïå ëÿ-Ëèí äàó ñ îá ðà çî âà -
íè åì âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî êîì ï ëåê ñà. Áå ëîê VBP1 èìå åò
ôóí ê öèþ øà ïå ðî íà è ìî æåò èã ðàòü îïðå äå ëåí íóþ ðîëü
â òðàíñ ïîð òè ðîâ êå áåë êà Ãèï ïå ëÿ-Ëèí äàó èç ïå ðè íóê -
ëå àð íûõ ãðà íóë â ÿä ðî èëè öè òî ïëàç ìó. Áå ëîê Ãèï ïå -
ëÿ-Ëèí äàó — ñó ïðåñ ñîð îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà: ïðè åãî íå -
äî ñòàò êå íà áëþ äà åò ñÿ áå çó äåð æ íûé îïó õî ëå âûé ðîñò
â ðàç íûõ ëî êà ëè çà öè ÿõ [8]. Ñî îò âåò ñò âåí íî, èç áû òîê
ïðî äóê òà ãå íà VBP1 ìî æåò òîð ìî çèòü ïðî ëè ôå ðà öèþ
êëå òîê, ñïî ñîá ñò âóÿ ôîð ìè ðî âà íèþ âòî ðè÷ íîé àñèì -
ìåò ðè÷ íîé èíàê òè âà öèè Õ-õðî ìî ñî ìû.

Ìèê ðî äóï ëè êà öèè ðå ãè î íà Õq28 ðàç íûõ ðàç ìå ðîâ è
ðàç íî ãî ãåí íî ãî ñî ñòà âà òàê æå áû ëè âû ÿâ ëå íû ó ïà öè -
åí òîê Ä, Å è Ç. Ïðè ÷åì ó äâóõ æåí ùèí áû ëè âû ÿâ ëå íû
ìèê ðî äóï ëè êà öèè, çà õâà òû âà þ ùèå ãåí GDI1, ñâÿ çàí íûé 
ñ Õ-ñöåï ëåí íîé ôîð ìîé êîã íè òèâ íî ãî ðàñ ñòðîé ñò âà
(OMIM #300815). Áå ëîê îò íî ñèò ñÿ ê èí ãè áè òî ðàì äèñ -
ñî öè à öèè ÃÄÔ, êî òî ðûå ðå ãó ëè ðó þò îá ìåí ÃÄÔ-ÃÒÔ
÷ëå íîâ ñå ìåé ñò âà rab, íå áî ëü øèõ ìî íî ìåð íûõ
ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùèõ áåë êîâ (ìG-áåë êîâ). Ýòè áåë êè âî -
âëå ÷å íû â âå çè êó ëÿð íûé îá ìåí ìî ëå êó ëà ìè ìåæ äó êëå -
òî÷ íû ìè îð ãà íåë ëà ìè. Ïðî äóêò ãå íà GDI çà ìåä ëÿ åò ñêî -
ðîñòü äèñ ñî öè à öèè ÃÄÔ îò rab-áåë êîâ è âû ñâî áîæ äà åò
ÃÄÔ èç ñâÿ çàí íûõ ñ ìåì á ðà íîé áåë êîâ. Ãåí GDI1
â îñíîâ íîì ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ â íåð âíûõ è ñåí ñîð íûõ
êëåò êàõ [8].

Êðî ìå òî ãî, íà ìè áû ëè âû ÿâ ëå íû ìèê ðî äå ëå öèè
â ðå ãè î íå Xq24 ó äâóõ ïà öè åí òîê. Ìèê ðî äå ëå öèÿ ó ïà öè -
åí ò êè Ã çà õâà òû âà ëà äâà ãå íà WDR44 è MIR1277. Ïðî -
äóêò ãå íà WDR44 âçàè ìî äåé ñò âó åò ñ rab-áåë êîì [8], à ãåí 
MIR1277 êî äè ðó åò îä íó èç ìèê ðîÐÍÊ, êî òî ðàÿ õà ðàê òå -
ðè çó åò ñÿ âû ñî êèì óðîâ íåì ýê ñ ï ðåñ ñèè â ýì á ðè î íà ëü -
íûõ ñòâî ëî âûõ êëåò êàõ è, êàê ïðåä ïî ëà ãà þò, ñâÿ çà íà
ñ äèô ôå ðåí öè ðîâ êîé, êîí ò ðî ëåì êëå òî÷ íî ãî öèê ëà è
çà ïðîã ðàì ìè ðî âàí íîé ãè áå ëüþ êëå òîê [10].

Ó ñî ìà òè ÷å ñêè çäî ðî âîé ïà öè åí ò êè Â áû ëà îá íà ðó -
æå íà ìèê ðî äå ëå öèÿ Xq24 ðàç ìå ðîì 239 ò.ï.í., çà òðà ãè -
âà þ ùàÿ âî ñåìü ãå íîâ: SLC25A43, SLC25A5-AS1,
SLC25A5, CXorf56, UBE2A, NKRF, SEPT6 è MIR766. Â ðå -
ïðî äóê òèâ íîì àíà ìíå çå 29-ëåò íåé æåí ùè íû áû ëî 8 ñà -
ìî ñòî ÿ òå ëü íî íà ñòó ïèâ øèõ áå ðå ìåí íî ñòåé â îä íîì áðà -

êå (ðè ñó íîê), èç êî òî ðûõ ïåð âàÿ çà êîí ÷è ëàñü ìå äè öèí -
ñêèì ïðå ðû âà íè åì áå ðå ìåí íî ñòè ïî å¸ æå ëà íèþ, ÷å òû -
ðå áå ðå ìåí íî ñòè îêà çà ëèñü íå ðàç âè âà þ ùè ìè ñÿ, à äâå
çà êîí ÷è ëèñü ñà ìî ïðî èç âî ëü íû ìè âû êè äû øà ìè íà ðàí -
íèõ ñðî êàõ (5—7 íå äåëü). Îä íà áå ðå ìåí íîñòü çà âåð øè -
ëàñü ðîæ äå íè åì çäî ðî âîé äî ÷å ðè. Ðî äû áû ëè îïå ðà òèâ -
íûå è ïðî øëè â ñðîê. Ïðè ïðî âå äå íèè êëè íè êî-ãå íå à -
ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà ñî ñòî ðî íû ïà öè åí ò êè îò ìå ÷å íû
ñëó ÷àè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé è òðîì áî òè ÷å -
ñêèõ ýïè çî äîâ.

Ìû ïðî âå ëè ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèé àíà ëèç â ðå -
ãè î íå Xq24 ìåòîäîì ÏÖÐ â ðå æè ìå ðå à ëü íî ãî âðå ìå íè
ó äâóõ ñïîí òàí íûõ àáîð òó ñîâ ìóæ ñêî ãî ïî ëà (III-6 è
III-10, êà ðè î òèï 46,XY), äî ÷å ðè è ìà òå ðè ïà öè åí ò êè
(ðè ñó íîê). Ó îáîèõ ñïîí òàí íûõ àáîð òó ñîâ è ìà òå ðè ïà -
öè åí ò êè (I-1) áû ëà îá íà ðó æå íà ìèê ðî äå ëå öèÿ Xq24,
òîã äà êàê ó çäî ðî âîé äî ÷å ðè (III-7) òà êîé ìèê ðî äå ëå öèè
íå íà áëþ äà ëîñü. Ó äî ÷å ðè îò ìå ÷å íà ðàâ íî âå ðî ÿò íàÿ
X-èíàê òè âà öèÿ, òîã äà êàê ó åå ìà òå ðè óðî âåíü sXCI ñî -
ñòà âèë 96%. Êðî ìå òî ãî ìû îá ñëå äî âà ëè ñå ñò ðó ïà öè åí ò -
êè è íå âû ÿ âè ëè ó íåå äå ëå öèè Xq24. XCI ó íåå òàê æå
áû ëà ðàâ íî âå ðî ÿò íîé (60% / 40%) Ó ñå ñò ðû èìå þò ñÿ äâà 
çäî ðî âûõ ðå áåí êà: ìà ëü ÷èê è äå âî÷ êà. Òà êèì îá ðà çîì,
íî ñè òå ëü ñò âî ìèê ðî äå ëå öèè Xq24 â äàí íîé ñå ìüå ñî -
ïðî âîæ äà ëîñü ýê ñò ðå ìà ëü íûì ñìå ùå íè åì Õ-èíàê òè âà -
öèè êàê ìè íè ìóì â äâóõ ïî êî ëå íè ÿõ.

Äå ëå öèÿ â ýòîì ðå ãè î íå Õ-õðî ìî ñî ìû ñâÿ çà íà ñ äâó -
ìÿ òÿ æå ëû ìè è ðåä êè ìè Õ-ñöåï ëåí íû ìè ñèí ä ðî ìà ìè
[2—4]. Ïåð âûé ñèí ä ðîì ñâÿ çàí ñ èí òåë ëåê òó à ëü íîé íå -
äî ñòà òî÷ íî ñòüþ òè ïà Na sci men to, èëè ñèí ä ðî ìîì äå ôè -
öè òà ãå íà UBE2A (OMIM #312180). Ýòî çà áî ëå âà íèå õà -
ðàê òå ðè çó åò ñÿ èí òåë ëåê òó à ëü íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ îò
óìå ðåí íîé äî òÿ æå ëîé ñòå ïå íè, çà äåð æ êîé äâè ãà òå ëü -
íîé àê òèâ íî ñòè, íà ðó øå íè åì/îò ñóò ñò âè åì ðå ÷è, ìíî æå -
ñò âåí íû ìè äèçìîð ôè ÿ ìè è îáó ñëîâ ëå íî ëè áî ìó òà öè ÿ -
ìè â ãå íå UBE2A, ëè áî äå ëå öè ÿ ìè, çà õâà òû âà þ ùè ìè ðå -
ãè îí åãî ëî êà ëè çà öèè. Ãåí UBE2A êî äè ðó åò áå ëîê —
÷ëåí ñå ìåé ñò âà E2 óáèê âè òèí-êîíú þ ãè ðó þ ùèõ ôåð ìåí -
òîâ. Ýòîò ôåð ìåíò íå îá õî äèì äëÿ ïî ñòðåï ëè êà òèâ íî ãî
âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ ïî âðåæ äå íèé ÄÍÊ è ìî æåò èã ðàòü ðîëü
â ðå ãó ëÿ öèè òðàíñ êðèï öèè. Â ñå ìü ÿõ, íå ñó ùèõ ìó òà öèè, 
çà òðà ãè âà þ ùèå ãåí UBE2A, âñå îïè ñàí íûå â ëè òå ðà òó ðå
ìóæ ÷è íû ñ ìó òàí ò íîé Õ-õðî ìî ñî ìîé áû ëè áî ëü íû, à
æåí ùè íû-íî ñè òå ëü íè öû áû ëè çäî ðî âû, íî èìå ëè ýê ñò -
ðå ìà ëü íóþ sXCI [2, 3].

Âòî ðîå íå äàâ íî îïè ñàí íîå çà áî ëå âà íèå òàê æå ñâÿ çà -
íî ñ çà äåð æ êîé èí òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ (OMIM
#301013), à êàí äè äàò íûì äëÿ íå ãî ÿâ ëÿ åò ñÿ ãåí CXorf56,
êî òî ðûé áûë ëî êà ëè çî âàí â ýòîì æå ðå ãè î íå Õq24. Ãåí
ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ â ãî ëîâ íîì ìîç ãå. Èí ñåð öèÿ â ýòîì ãå -
íå, ïðè âî äÿ ùàÿ ê ïî ÿâ ëå íèþ ïðåæ äå âðå ìåí íî ãî
ñòîï-êî äî íà è áåñ ñìûñ ëåí íîé ìÐÍÊ, ïðè âî äèò ê ðàç -
âè òèþ ñå ìåé íîé ôîð ìû óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè. Ver kerk
ñ ñî àâò. ñî îá ùè ëè â 2018 ãî äó î áî ëü øîé ãîë ëàí ä ñêîé
ñå ìüå èç 3 ïî êî ëå íèé, â êî òî ðîé 5 ìóæ ÷èí è 1 æåí ùè íà
èìå ëè ñëà áóþ èëè óìå ðåí íóþ èí òåë ëåê òó à ëü íóþ íå äî -
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Ðî äî ñëîâ íàÿ ïà öè åí ò êè Â.
I-1 — sXCI (95%); II-2 — ðàâ íî âå ðî ÿò íàÿ XCI; II-3 — sXCI (100%); III-7
— ðàâ íî âå ðî ÿò íàÿ XCI.



ñòà òî÷ íîñòü. Ó äâóõ ìóæ ÷èí áû ëè ñå ðü åç íûå ïî âå äåí ÷å -
ñêèå ïðîá ëå ìû, òà êèå, êàê ïî âñå ìå ñò íîå ðàñ ñòðîé ñò âî
ðàç âè òèÿ, ðàñ ñòðîé ñò âî âíè ìà íèÿ, ãè ïå ðàê òèâ íîñòü è
òðàíñ ãðåñ ñèâ íîå ïî âå äå íèå. Ïà öè åí òû èìå ëè ðàç ëè÷ -
íûå äèç ìîð ôèè ëè öà. Ïðè ýòîì òàê æå, êàê è â ñëó ÷àå
ñèí ä ðî ìà äå ôè öè òà UBE2A, áî ëå þò âñå íî ñè òå ëè ìó òà -
öèè ìóæ ñêî ãî ïî ëà, à æåí ùè íû-íî ñè òå ëü íè öû èìå þò
àñèì ìåò ðè÷ íóþ XCI [4].

Ïå ðå êðû âà þ ùà ÿ ñÿ ìèê ðî äå ëå öèÿ â ðå ãè î íå Xq24
áû ëà îá íà ðó æå íà íà ìè â íå çà âè ñè ìîì èñ ñëå äî âà íèè
ó ìà ëü ÷è êà c çà äåð æ êîé óì ñò âåí íî ãî è ìî òîð íî ãî ðàç âè -
òèÿ. Ýòà ìèê ðî äå ëå öèÿ ñ êî îð äè íà òà ìè
chrX:118557756-118725305 (hg18) èìå ëà ðàç ìåð 168 ò.ï.í. 
è â íåå âî øëè ïÿòü ãå íîâ: CXorf56, UBE2A, NKRF, SEPT6 
è MIR766. Ìàòü ïðî áàí äà èìå ëà ìèê ðî äå ëå öèþ â ýòîì
æå ðå ãè î íå Õ-õðî ìî ñî ìû è ýê ñò ðå ìà ëü íóþ sXCI, ðàâ -
íóþ 98%. Ìà ëü ÷èê îò âòî ðîé áå ðå ìåí íî ñòè. Ïåð âàÿ áå -
ðå ìåí íîñòü ó æåí ùè íû áû ëà ïðå ðâà íà ïî ìå äè öèí ñêèì
ïî êà çà íè ÿì (ÌÂÏÐ: ãà ñò ðî øè çèñ, äå ôîð ìà öèÿ ëó ÷å çà -
ïÿ ñò íûõ ñó ñ òà âîâ) íà ñðî êå 13 íå äåëü. Ýì á ðè îí íå áûë
îá ñëå äî âàí. Ó áî ëü íî ãî ðå áåí êà ïðè òå êó ùåì îá ñëå äî -
âà íèè â âîç ðà ñ òå 2 ëåò 5 ìåñ. îò ñóò ñò âóþò âîç ðà ñò íàÿ ìî -
òî ðè êà, ðå÷ü, îò ìå ÷à åò ñÿ çà äåð æ êà ïñè õè ÷å ñêî ãî ðàç âè -
òèÿ, äèô ôóç íàÿ ìû øå÷ íàÿ ãè ïî òî íèÿ, ãè ïåð ñà ëè âà öèÿ.
Îá ðà ùà þò íà ñå áÿ âíè ìà íèå ñëå äó þ ùèå ôå íî òè ïè ÷å -
ñêèå îñî áåí íî ñòè: ìàê ðî öå ôà ëèÿ, áðà õè öå ôà ëü íàÿ ôîð -
ìà ÷å ðå ïà, îò êðû òûé / íå çà ðî ùåí íûé áî ëü øîé ðîä íè -
÷îê, ðåä êèå ñâåò ëûå ìÿã êèå âî ëî ñû, âû ñî êèé ëîá ñ âû -
ñòó ïà þ ùè ìè áóã ðà ìè, ãè ïåð òå ëî ðèçì, ìîí ãî ëî èä íûé
ðàç ðåç ãëàç, ãëó áî êî ïî ñà æåí íûå ãëà çà, ãî ëó áî âà òûå
ñêëå ðû, øè ðî êàÿ çà ïàâ øàÿ ïå ðå íî ñè öà, øè ðî êèé êî -
ðîò êèé íîñ ñ ãè ïîï ëà çèåé êðû ëü åâ, îò êðû òûå êïå ðå äè
íîç ä ðè, äëèí íûé ôèëüòð ñ âû ðà æåí íû ìè êî ëîí íà ìè,
ìàê ðî ñòî ìèÿ, îò êðû òûé ðîò, âû ñî êîå íå áî, òîí êàÿ âåð -
õ íÿÿ ãó áà, ìèê ðî ðåò ðîã íà òèÿ, ïîë íûå ùå êè, ìàê ðî òèÿ,
äèñ ï ëà ñòè ÷å ñêèå ìÿã êèå óøè ñ óã ëî âûì àí òè õå ëèê ñîì è
íå äî ðàç âè òîé ñïè ðà ëüþ è êî çåë êîì ñëå âà, ïðî äî ëü íûå
íà ñå÷ êè íà îáå èõ ìî÷ êàõ, êî ðîò êàÿ øè ðî êàÿ øåÿ, ïî ïå -
ðå÷ íàÿ ëà äîí íàÿ ñêëàä êà íà îáå èõ ëà äî íÿõ, äëèí íûå ïà -
ëü öû êè ñ òåé è ñòîï, íà ëå âîé íî ãå — ïî ëè äàê òè ëèÿ (äî -
áà âî÷ íûé 5-é ïà ëåö), áðà õè äàê òè ëèÿ 2-ãî ïà ëü öà, êîí ò -
ðàê òó ðà ïðà âî ãî êî ëåí íî ãî ñó ñ òà âà, ïëîñ êî-âà ëü ãóñ íûå
ñòî ïû, ëå âî ñòî ðîí íèé êðèï òîð õèçì, óìå íü øåí íûé ïå -
íèñ. Áî ëü øàÿ ÷àñòü ñèì ï òî ìîâ ñî îò âåò ñò âó åò, îïè ñàí -
íîé â ëè òå ðà òó ðå êëè íè ÷å ñêîé êàð òè íå ñèí ä ðî ìà Na sci -
men to, íî ó ýòî ãî áî ëü íî ãî íå íà áëþ äà åò ñÿ êàì ï òî äàê -
òè ëèè, íà ðó øå íèÿ îñàí êè (êè ôîç, ñêî ëè îç, ëîð äîç), ãè -
ïîñ ïàäèè è êî ñî ãëà çèÿ. Íî òàê êàê ñèí ä ðîì î÷åíü ðåä -
êèé è â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ â ìè ðî âîé ëè òå ðà òó ðå îïè ñà íî
ìå íåå 20 áî ëü íûõ ñ ðàç ëè÷ íû ìè âà ðè àí òà ìè ìó òà öèé
â ðå ãè î íå Xq24, òî ýòè îò ëè ÷èÿ âïîë íå îáú ÿñ íè ìû.
Ó íà øå ãî ïà öè åí òà ïðè ñóò ñò âî âà ëè êëè íè ÷å ñêèå ÷åð òû,
ñâîé ñò âåí íûå êàê ñèí ä ðî ìó äå ôèöè òà UBE2A, òàê è ìó -

òà öèè â ãå íå CXorf56 , ÷òî âïîë íå îáú ÿñ íè ìî, ó÷è òû âàÿ
òî, ÷òî ìà ëü ÷èê èìåë íóë ëè ñî ìèþ è òî ãî, è äðó ãî ãî
ãåíîâ.

Â çà êëþ ÷å íèå èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî áî ëü øàÿ
÷àñòü âû ÿâ ëåí íûõ íà ìè Õ-ñöåï ëåí íûõ ÑNV ó æåí ùèí
ñ ýê ñò ðå ìà ëü íûì sXCI è íå âû íà øè âà íè åì áå ðå ìåí íî -
ñòè îêà çà ëàñü ñâÿ çà íà ñ ðåä êè ìè ôîð ìà ìè ñèí ä ðî ìà ëü -
íîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè ó æè âî ðîæ äåí íûõ. Êðî ìå
òî ãî, ýê ñò ðå ìà ëü íàÿ sXCI ó òà êèõ æåí ùèí ñâè äå òå ëü ñò -
âó åò î ïî íè æåí íîé æèç íå ñïî ñîá íî ñòè ïó ëà êëå òîê,
èìå þ ùèõ àê òèâ íóþ ìó òàí ò íóþ Õ-õðî ìî ñî ìó. Òî åñòü
CNV ïî òåí öè à ëü íî ìî ãóò ïðè âî äèòü ê ãè áå ëè ýì á ðè î -
íà, à ýïè ãå íå òè ÷å ñêèå ìå õà íèç ìû êîì ïåí ñè ðó þò ïî -
ñëåä ñò âèÿ èç ìå íå íèÿ äî çû ãå íîâ ó æåí ùè íû-íî ñè òå ëü -
íè öû. Â òî æå âðåìÿ, ïî êà îñòà åò ñÿ îò êðû òûì âî ïðîñ î
òîì, êà êèå ìå õà íèç ìû ïðè âî äÿò ê ðîæ äå íèþ ðå áåí êà
ñ Õ-ñöåï ëåí íîé ôîð ìîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè â îä íîì 
ñëó ÷àå è ê ýì á ðè î ëå òà ëü íî ñòè â äðó ãîì.
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