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а  последние  десятилетия  в  медицине  и  биологии
накопилось  огромное  количество  фактов,  свиде-

тельствующих о возможности изменения в раннем он-
тогенезе  генетической  программы  индивидуального
развития организма под влиянием факторов внешней
и  внутренней  среды.  Кроме  традиционно  изучаемых
процессов  мутагенеза  и  хромосомных  перестроек  и
повреждений, в поле зрения исследователей находят-
ся механизмы эпигенетического изменения и, в ряде слу-
чаев, наследования новых фенотипических признаков.

В  соответствии  с  современными  представлениями
биологической  науки  о  механизмах  эпигенетической
модификации и эпигенетического наследования, пред-
полагается, что вероятными механизмами описанных
выше  феноменов  является  изменение  свойств  ядер-
ного хроматина (ацетилирование, метилирование гис-
тонов и создание доступной конформации хроматина),
метилирование ДНК,  аллельная эксклюзия.  На осно-
ве этих механизмов возникает эпигенетическая рест-
руктуризация  и реконструкция  генома, например,  во
время  стресса  (McClintock,  1984).

Этиологическими  факторами  патологического  эпи-
генеза  являются  эндогенные  регуляторы  –  гормоны,
цитокины, метаболиты, нейромедиаторы, а также вне-
шние факторы  –  стресс,  гормональные, психо-,  ней-
ротропные и другие лекарственные средства, никотин,
алкоголь  и т.д.  Они осуществляют импринтинг эксп-
рессии генов, кодирующих синтез и метаболизм бел-
ков,  гормонов,  ферментов,  рецепторов
физиологически активных веществ. В результате воз-
никают долговременные изменения физиологических
функций и обмена веществ, например, нарушения по-
ведения,  эмоционального  состояния,  иммунной  сис-
темы, метаболизма ксенобиотиков, нейроэндокринной
регуляции репродуктивных функций и реакции орга-
низма на стрессовые воздействия. Изучение врожден-
ной  функциональной  патологии,  обусловленной
влиянием  эпигенетических  модуляторов,  составляет
предмет функциональной тератологии – нового направ-
ления в патофизиологии и биологии индивидуального
развития  (Г.Дорнер,  А.Резников,  Р.Горски,  С.Мэтть-
юс  и  др.).

На протяжении ряда лет наш исследовательский кол-
лектив  изучает  в  экспериментах  на  животных  (кры-
сах)  этиологию  и  патогенез  таких  проявлений
функциональной тератологии, как нарушения микро-

структуры нейронов, нейрохимических характеристик
и физиологических функций мозга, включая половое
поведение,  нейроэндокринную  регуляцию  полового
развития и репродуктивных функций, содержание бел-
ков  и  метаболизм  стероидов  в  дискретных  структу-
рах  мозга  (преоптико-переднегипоталамическая
область, медиобазальный гипоталамус, гиппокамп), со-
стояние  нейромедиаторных  систем  гипоталамуса  и
гиппокампа (норадреналин, дофамин, ГАМК и ее ре-
цепторы), норадренергическая, вазопрессинергичекая
и стресс-реактивность гипоталамо-гипофизарно-адре-
наловой системы  (ГГАС). В качестве агентов воздей-
ствия  применялись  половые  и  надпочечниковые
стероиды,  катехолэстрогены,  опиоиды,  стрессирова-
ние  плодов  in utero,  блокаторы кальциевых  каналов,
синтеза катехоламинов, серотонина и эстрогенов. По-
казана зависимость последствий таких ранних воздей-
ствий на плод и новорожденный организм от половой
принадлежности,  что  свидетельствует  о  нарушениях
половой  дифференциации  мозга  применительно  не
только к репродуктивной системе, но и к ГГАС. Экс-
периментально доказана роль эстрогенов и катехолэ-
строгенов  в  реализации  повреждающего  влияния
андрогенных стероидов на половую дифференциацию
гипоталамуса  самок,  роль  кальциевой  сигнализации
в  программировании  андрогенами  стресс-реактивно-
сти  ГГАС  у самок,  также  участие  ароматазы стерои-
дов  и  катехоламинов  мозга,  эндогенных
кортикостероидов  и  опиоидов    в  качестве  посредни-
ков  патогенного  влияния  пренатального  стресса  на
функции  ГГАС  и  формирование  полового  поведения
у  самцов.  Изучены  различные  аспекты  дородовой
охраны  здоровья  плода  и  безопасности  лекарствен-
ных  средств  в  свете  функциональной  тератологии.
Разработаны и утверждены Государственным  фарма-
кологическим  центром  МЗ  Украины  методические
рекомендации по доклиническому изучению безопас-
ности лекарственных средств, предлагаемых для при-
менения во время беременности.

Основные положения функциональной тератологии,
установленные  в  экспериментальных  исследованиях,
подтверждаются результатами клинических наблюде-
ний  о  связи  эндокринного  бесплодия,  аномалий  по-
лового поведения, тревожно-депрессивных состояний
с патогенными воздействиями на внутриутробный плод.
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