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Методическое пояснение

Методическая разработка может быть использована преподавателем для проведения теоретического занятия, содержит для этого все необходимые материалы: вопросы для проверки домашнего задания, для закрепления изученного, конспект лекции. 
Теоретический материал новой темы изложен коротко, так как больший объем, студенты просто не успевают записать и усвоить на уроке.

Мотивация темы: болезни с наследственной предрасположенностью обусловлены как наследственными факторами, так и факторами внешней среды. В настоящее время эта группа болезней составляет 92% от общего числа наследственной  патологии человека. С возрастом число больных увеличивается с 10 до 25-30%.
Факторы внешней среды, приводящие к развитию болезни, можно разделить на семейные и  популяционные. Особенности привычного питания и условий жизни в семье могут провоцировать проявление генов предрасположенности. Например, предпочтение жирных, сладких продуктов и сидячий образ жизни даёт возможность реализовать действие генов предрасположенности к сахарному диабету. Состояние здоровья человека определяется также экологической обстановкой, в которой живёт его популяция, национальными традициями питания и поведения.
Можно предупредить возникновение заболевания, если ограничить контакт человека с неблагоприятными воздействиями. Важнейшее значение имеет здоровый образ жизни: правильный режим дня с рациональной физической нагрузкой и достаточным сном, сбалансированное питание, исключение алкоголя, наркотиков и курения, использование защитных средств при работе с вредными излучениями и веществами создают условия, предупреждающие возникновение большинства мультифакториальных заболеваний.
Медицинскому работнику это важно знать для профилактики возникновения болезней.
Методическая цель занятия: формирование общих компетенций на уроках генетики человека.
Цели занятия 

· Дидактические:

— Повторение и закрепление знаний о наследственных болезнях, ранее изученных;
— Сообщение информации о наиболее часто встречаемых болезнях с наследственным предрасположением; 
— Ознакомление с общими чертами болезней с наследственным предрасположением;

— Применение ранее приобретенных знаний о наследственности и изменчивости человека при изучении новой темы.
· Развивающие:

— Развитие способностей вести конспекты лекций, выделять главное; 

— Способствование развитию мышления;
— Развитие представлений о взаимосвязях понятий «здоровье» и «окружающая среда».
· Воспитательные:

— Способствование воспитанию стремлений хорошо учиться; воспитанию ответственности, самостоятельности;
 — Способствование воспитанию стремлений ответственно относиться к своему здоровью; сострадать больным с наследственными заболеваниями.

Место проведения занятия: кабинет №19 «Генетики человека с основами медицинской генетики»
Межмодульные и междисциплинарные связи

	Связи
	ПМ, дисциплина
	МДК 
	Тема занятия, курса

	Предшествующие
	Биология 

(школьный курс)
	
	Основы генетики.

	Сопутствующие
	Основы микробиологии и вирусологии
	
	Антигены и антитела. Основные формы иммунного реагирования (реакции гиперчувствительности).

	Последующие
	Гигиена и экология человека
	
	Здоровый образ жизни.

Гигиена питания.

Санитарно-просветительная работа.

	
	Здоровый человек и его окружение
	
	Роль семьи в жизни человека.
Понятие о здоровье. Факторы, влияющие на здоровье.

	
	Основы патологии
	
	Патология дыхания. Болезни органов дыхания.

Болезни сердечнососудистой системы.

	
	ПМ 02 Лечебная деятельность
	02. 01 Лечение пациентов терапевтического профиля
	«Бронхиальная астма. Дыхательная недостаточность», «Ревматизм…», «Артериальная гипертензия. Атеросклероз. ИБС. Стенокардия», «Сахарный диабет. Осложнения сахарного диабета»

	
	ПМ 04 Профилактическая деятельность.
	04.01 Профилактика заболеваний и санитарно-гигиеническое образование населения.
	«Профилактика аллергических болезней», «Профилактика болезней системы кровообращения», «Профилактика болезней органов дыхания».


Внутридисциплинарные связи

	Связи
	МДК и темы курса
	Темы занятий

	Предшествующие
	
	Урок №4. Наследственные болезни, их классификация. Хромосомные болезни. 

	
	
	Уроки №5, №6.  Генные болезни.                           

	Последующие
	
	Практические занятия №7, №8. Генеалогический метод антропогенетики.

	
	
	Урок №8. Профилактика наследственных болезней. МГК.

	
	
	Урок №9. Дифференцированный зачёт.


Оснащение: учебные пособия (смотри список литературы), дидактические материалы для проведения проверочной работы по теме «Наследственные болезни», методическая разработка для преподавателя.
Методы обучения:

1 уровень: М – объяснительно – иллюстрированный; МП – словесные (рассказ, лекция, беседа);

Наглядные (иллюстрация, демонстрация кинофильмов, видеофильмов); 

2, 3 уровни: М – репродуктивный; 

МП – ответы на вопросы, обсуждение ответов товарищей;  

М – проблемное изложение; МП – постановка проблемы. 

Формируемые компетенции:

ОК 1. Понимать сущность и социальную значимость своей будущей профессии, проявлять к ней устойчивый интерес;

ОК 4. Осуществлять поиск и использование информации, необходимой для эффективного выполнения возложенных на него профессиональных задач, а также для своего профессионального и личностного развития;

ОК 6. Работать в коллективе и команде, эффективно общаться с коллегами, руководством потребителями;

ОК 7. Брать ответственность за работу членов команды (подчинённых), за результат выполнения заданий;

ОК 10. Бережно относиться к историческому наследию и культурным традициям народа, уважать социальные, культурные и религиозные различия;

 ОК 12.  Организовать рабочее место с соблюдением требований охраны труда, производственной санитарии, инфекционной и противопожарной безопасности. 
Студент должен уметь:

— проводить беседы по профилактике возникновения болезней с наследственной предрасположенностью.
        Студент должен знать:

— наиболее часто встречаемые болезни с наследственным предрасположением; 
— общие черты болезней с наследственным предрасположением;

— факторы, от которых зависит генетических прогноз при мультифакториальном типе наследования.
Внеаудиторная работа

	Вид задания
	Часы
	Методические указания
	Цель

	Изучение основной и дополнительной литературы.

Составление электронных презентаций по заданной теме дисциплины.

Подготовка реферативных сообщений.
	1
1
	Найдите данные темы в учебных пособиях, интернете; познакомьтесь, подготовьте презентацию или сообщение.
	Более глубокое изучение, расширение кругозора.


Литература

Основная: 

1. Рубан Э.Д. Генетика человека с основами медицинской генетики. 

Ростов-на-Дону, «Феникс», 2017.
Дополнительная:
1. Орехова В.А. и др. Медицинская генетика. Минск, «Вышейшая школа», 1999. 

2. Медицинская генетика, под редакцией Бочкова Н.П. , М; «Мастерство», 2002.

Хронологическая карта занятия 90 мин.
	Этап
	Время
	Содержание
	Цель
	Методы и средства
	Реализация 
ОК 
	Приложения

	
	
	Действия преподавателя
	Действия обучающихся
	
	
	
	

	Орг. момент. 


	2
	Приветствую студентов, проверяю готовность аудитории и группы к занятию.

	Встают, молча, приветствуют преподавателя.
	Установка на работу
	словесные
	12
	

	Цели и план занятия

	3
	Знакомлю студентов с планом и целями занятия, прошу напомнить тему домашнего задания.


	Слушают преподавателя, называют тему домашнего задания.
	Организация обратной связи, настройка на работу на занятии.
	Словесные: беседа
	6
	

	Проверка знаний студентов
                


	20
	Письменная работа по вариантам.

 3 варианта. В каждом варианте 2 вида заданий: тесты (установить соответствие) и вопрос для развернутого письменного ответа.

 Варианты для проведения письменной работы прилагаются. 
	Записывают вопросы, отвечают на них письменно.
	Проверка и оценка знаний студентов, способствование формированию компетенций. 

Способствование развитию мышления.
	Письменная работа.
	1, 6, 10
	Приложение №1

	Изложение нового материала        


	60
	Излагаю материал согласно плану, делаю необходимые пояснения, отвечаю на возможные вопросы студентов, выясняю исходные знания, личный опыт.


	Слушают преподавателя, конспектируют материал, возможно, задают вопросы.
	Реализация дидактических целей урока (смотри выше)
	Словесные: лекция с элементами беседы.
	1
	Приложение №2

	Закрепление материала                  


	3
	Прошу студентов ответить на вопросы:
1. Что называется наследственной предрасположенностью?

  2. Какие заболевания относятся к  болезням с мультифакториально обусловленной предрасположенностью?

  3. Перечислите все названия болезней данной группы.

  4. Назовите основные особенности болезней с наследственным предрасположением.
       Осуществляю обратную связь, выясняя, что понравилось и не понравилось на уроке.


	Студенты отвечают на вопросы, дополняют друг друга.
	Проверка усвоения материала.
	Словесные: беседа.
	6, 7
	

	Задание на дом                                  


	2
	Задаю домашнее задание: Рубан Э.Д.      с.229-247, конспект лекции. 
Задание для самоподготовки (смотри выше).

Бочков Н.П.  Медицинская генетика, с.125 — 129.   

Орехова В.А. и др. Медицинская генетика, с.104 - 107.

	Студенты записывают домашнее задание.
	Закрепление материала, более прочное его усвоение, осмысливание, формирование общих компетенций.
	Словесные: беседа.
	4
	


Приложение №1

Наследственные болезни

I вариант

1. Объясните понятия «врожденные болезни» и «наследственные болезни». Почему важно «разграничивать» эти понятия?
2. Установите соответствие:
	Название болезни
	Нарушение наследственного материала
	Клиническое проявление болезни

	I
Синдром Шерешевского-Тернера
	1
Мутация гена, приводящая к нарушению биосинтеза стероидных гормонов
	А
      Проявляется с первых дней жизни расстройством пищеварения, интоксикацией (понос, рвота, обезвоживание), гипотрофия. Печень увеличенная, плотная при пальпации, желтуха, катаракта (помутнение хрусталика).                При тяжёлом течении и без лечения дети погибают на первом году жизни.



	 II
Синдром Дауна
	2
Моносомия Х (45, X0)
	Б
     У девочек неправильное строение наружных половых органов (псевдогермафродитизм), у мальчиков признаки преждевременного полового созревания. 
      Рост взрослых мужчин около 140см, так как рано закрываются зоны роста длинных трубчатых костей. 

       С момента рождения: срыгивания, рвота, потеря массы тела.



	III
Галактоземия
	3
Трисомия 21 хромосомы 

(47, +21)
	В
       Короткая с кожными складками шея, широкая и короткая грудная клетка.

       В пубертатном периоде — отсутствие формирования вторичных половых признаков, низкий рост (140см), недоразвитие яичников и матки, первичная аменорея. Бесплодие.



	IV
Адреногенитальный синдром
	4
Мутация гена, приводящая к нарушению усвоения молочного сахара (галактозы)
	Г
        Округлая форма головы с уплощённым затылком, лоб — скошенный и узкий, эпикант, монголоидный разрез глаз, полуоткрытый рот, ушные раковины уменьшены и деформированы.
       Умственная отсталость. Возможны пороки развития сердечнососудистой, пищеварительной, мочеполовой систем.


Приложение №1

Наследственные болезни

II вариант

1. Дайте классификацию наследственным болезням. Приведите примеры болезней.
2. Установите соответствие:
	Название болезни
	Нарушение наследственного материала
	Клиническое проявление болезни

	I

Синдром трисомии Х
	1

Делеция короткого плеча 5-й хромосомы

	А

        Ребёнок в период новорожденности не отличается от здоровых детей.

        На втором месяце жизни осветление волос, радужек глаз, мышечная гипотония, вялость. 
        К 6 месяцам — задержка психомоторного развития. В дальнейшем умственная отсталость.


	 II

Синдром 
«крика кошки»
	2

Мутация гена, приводящая к нарушению превращения фенилаланина в тирозин
	Б

     Как правило, физическое и психическое развитие таких женщин не имеет отклонений от нормы. Умственное развитие также часто нормальное. 
       У некоторых женщин отмечаются нарушения со стороны репродуктивной функции (различные нарушения цикла, вторичная аменорея, ранняя менопауза).


	III

Фенилкетонурия
	3

Трисомия Х 

(47, ХХХ)
	В

       Заболевание развивается медленно. С 3-4 месяцев ребёнок становится менее активным, теряет приобретённые навыки. Рано проявляются расстройства зрения, слуха. Развивается гипотония мышц, возникает паралич конечностей.    Психические изменения прогрессируют вплоть до идиотии.
      Прогноз неблагоприятный (смерть в 3-4 года).



	IV
Болезнь 

Тея-Сакса
	4

Мутация гена, приводящая к нарушению обмена липидов
	Г

        Специфический плач ребёнка, аномалии развития голосовых связок, гортани. Микроцефалия, низкорасположенные и деформированные ушные раковины, лунообразное лицо, эпикант, косоглазие. Дети отстают в физическом и умственном развитии.
         Пороки развития внутренних органов встречаются редко.


Приложение №1

Наследственные болезни

III вариант

1. Назовите основные принципы лечения болезней обмена веществ. Условия успешной диетотерапии.

2. Установите соответствие:
	Название болезни
	Нарушение наследственного материала
	Клиническое проявление болезни

	I

Синдром Клайнфельтера
	1

Трисомия 18 хромосомы (47, +18)
	А

После рождения у больного ребёнка длительно держится желтуха. Ребёнок плохо растёт, мало прибавляет в весе, страдает запором. Отстаёт в нервно-психическом развитии. Кожа сухая, бледная, шелушится, холодная на ощупь, короткие шея и конечности. Голос у ребёнка грубый. Живот вздутый, часто пупочная грыжа.
При адекватной терапии прогноз благоприятный.



	 II
Синдром Эдвардса
	2

Мутация гена, приводящая к нарушению синтеза гормонов щитовидной железы
	Б

     Продольные размеры головы преобладают над поперечными, маленькие нижняя челюсть и рот, глазные щели узкие и короткие, ушные раковины маленькие и низкорасположенные. Грубые пороки развития внутренних органов: сердца, почек, головного мозга и др. Жизнеспособность снижена.


	III

Муковисцидоз
	3

Дефект гена, контролирующий синтез белка, который регулирует трансмембранную проводимость — транспорт ионов  Na+, K+, воды
	В

       Клинические проявления с периода полового созревания. Классические проявления: высокий рост, евнухоидное телосложение, гинекомастия. Наружные половые органы сформированы по мужскому типу, размеры полового члена нормальные, яички резко уменьшены. Бесплодие. Умственная отсталость в 25-50% случаев.


	IV
Гипотиреоз
	4

Увеличение числа Х хромосом у мужчин 
(47, ХХY)
	Г

 Клинически проявляется в четырёх формах. Наиболее часто встречается смешанная форма (легочно-кишечная). Характеризуется сочетанием  кишечных (живот вздут, ребенок отстает в развитии и др.) и бронхолегочных симптомов (повышенная продукция вязкой мокроты, хронические рецидивирующие воспалительные процессы).  Прогноз серьёзный. Продолжительность жизни снижена.     


Приложение 1б
Эталоны ответов

к тестам по теме «Наследственные болезни»

	I вариант
	II вариант
	III вариант

	I 2 В
II 3 Г 
III 4 А
VI 1Б
	I 3 Б
II 1 Г
III 2 А
VI 4 В
	I 4 В
II 1 Б
III 3 Г
VI 2 А


Приложение №2

Наследственное предрасположение к болезням

Мультифакториальные болезни, или болезни с наследственным предрасположением обусловлены как наследственными факторами, так и факторами внешней среды. В основе наследственной предрасположенности к болезням  лежит большое генетическое разнообразие (генетический полиморфизм) популяций человека по ферментам, структурным, транспортным белкам и антигенным системам.
В настоящее время эта группа болезней составляет 92% от общей патологии человека. С возрастом процент больных увеличивается с 10 до 25-30%. МФБ вносят наибольший вклад в заболеваемость, инвалидизацию и смертность населения.
Наследственная предрасположенность к различным заболеваниям может иметь различную генетическую основу.

Моногенная — определяется одним геном, но для этого требуется обязательное воздействие внешних факторов, которое обычно точно определяется и является специфическим по отношению к данному заболеванию.

Полигенная наследственная предрасположенность определяется сочетанием аллелей нескольких генов. Каждый аллель может быть нормальным, но к заболеванию предрасполагает их определенная комбинация.
К наиболее часто встречающимся мультифакториальным заболеваниям относятся: ревматизм, ишемическая болезнь сердца, гипертоническая болезнь, эпилепсия, мигрень, язвенная болезнь, цирроз печени, неспецифический язвенный колит, сахарный диабет, бронхиальная астма, псориаз, шизофрения и др. 

Данные о роли наследственности в возникновении подобных заболеваний были получены при различных исследованиях: семейные исследования, изучение близнецов, изучение связи заболевания с генетическими системами и др.

Для многих МФБ установлено их неслучайное сочетание с некоторыми полиморфными белками человека. Например, в первой половине XX века установили, что люди с 0 (I) группой крови чаще страдают язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки. У людей с группой крови А (II) чаще наблюдается рак желудка, яичника, матки, толстого кишечника. Позже такая взаимосвязь с группами крови системы АВ0 была показана и для многих других заболеваний. Однако эти ассоциации обусловливают только небольшое повышения риска заболевания для носителя определённой группы крови.


Клиническая картина и тяжесть течения мультифакториальных болезней человека различны, но имеют следующие общие особенности:


1) высокая частота заболеваний в популяции (сахарным диабетом страдает около 5% населения промышленно развитых стран, аллергическими заболеваниями — более 10%, шизофренией — 1% населения, гипертонией около 30%);


2) существование клинических форм, образующих в популяции непрерывный ряд, от скрытых (субклинических) до резко выраженных проявлений;
3) более раннее начало заболевания и некоторое усиление клинических проявлений в нисходящих поколениях;
4) роль среды и генетических факторов для каждого отдельного заболевания различная;
5) несоответствие наследования законам Менделя;

Генетический прогноз и тяжесть течения при мультифакториальных заболеваниях зависит от следующих факторов:
а) частоты встречаемости заболевания в популяции (чем она ниже, тем выше риск возможности заболевания для родственников пробанда);

б) степени выраженности болезни у пробанда (чем она выше, тем больше риск развития болезни у родственников, так как тяжесть заболевания определяется суммарным эффектом более чем одного гена). 
Например: человек, получивший два гена, от которых зависит артериальная гипертензия, может иметь более тяжелую степень заболевания и в два раза большую вероятность передачи патологического гена потомству;
в) степени родства с пораженным членом семьи, так как это определяет число общих генов у данного человека с больным.

Каждый родитель передаёт своему ребёнку половину своего хромосомного набора, то есть половину генов, затем с каждым новым поколением у потомков число генов, одинаковых с каким-то общим предком, уменьшается вдвое. Чем больше общих генов, тем больше возможность однотипного влияния двух или более патологических генов, если они были у общего предка. Поэтому важно оценить степень родства с больным, то есть число общих генов (табл.1).
Таб.1. Общность генов у родственников разных степеней родства
	Степень родства
	Родственники
	Показатель общности генов

	
	Монозиготные близнецы
	100% (1,0)

	I степень родства
	Родители — дети, родные братья — сестры
	50% (1/2)

	II степень родства
	Дядя, тётя — племянники, дедушка, бабушка — внуки, полусибсы
	25% (1/4)

	III степень родства
	Двоюродные братья — сестры
	12,5% (1/8)

	IV степень родства
	Троюродные брать — сестры
	3,125% (1/32)



г) число больных родственников (чем их больше, тем выше риск проявления болезни).

д) степень проявления болезни зависит от возраста и пола больного, интенсивности работы его эндокринной системы, неблагоприятных факторов внешней и внутренней среды (язвенной болезнью желудка несколько чаще страдают мужчины, а патологией щитовидной железы женщины);

е) в случаях разницы в частоте заболевания по полу риск для родственников выше, если пробанд относится к менее поражаемому полу.

Проводя анализ родословных, можно выявить лиц, генетически предрасположенных к тому или иному заболеванию. Это позволит эффективно проводить лечебно-профилактические мероприятия, направленные на предупреждение развития у них патологии. Так, при гипертонической болезни у одного из родителей необходимо с раннего возраста контролировать уровень артериального давления у детей. В дальнейшем рекомендовать им щадящий режим (избегать нервных и физических перегрузок, употребления алкоголя, курения и др.). В таких семьях необходимо правильное соблюдение режима дня, увеличение физической активности за счёт умеренных физических нагрузок, аутотренинг, ограничение приёма поваренной соли, регулирование массы тела и др.

При разработке научных знаний о структуре и функциях генома человек становится возможным обнаружение генов, определяющих предрасположенность к МФБ. Определение предрасположенности к заболеванию сделает доступным разработку специфических профилактических мероприятий для конкретного человека, раннюю диагностику патологических изменений, предупреждение осложнений и эффективную терапию.

ВОЗ созданы методические рекомендации для доклинического выявления тромбофилии, гиперхолестеринемии, гемохроматоза, дефицита a-1-антитрипсина. Внедрение программы генетического тестирования повлечет за собой огромные социальные и нравственные проблемы. Подобное исследование должно проводиться по желанию пациента.
Таким образом, анализ семейных данных с целью выявления групп лиц, склонных к мультифакториальным заболеваниям, — важное и перспективное направление в профилактической медицине.

Примечание: тексты, выделенные курсивом необязательны для записи студентами.
Приложение №3

Словарь генетических терминов

1. Аллель — одна из двух или более альтернативных форм гена, каждая из которых характеризуется уникальной последовательностью нуклеотидов.
2. Мультифакториальные болезни — болезни, которые развиваются в результате взаимодействия определённых комбинаций аллелей разных локусов и специфических воздействий факторов окружающей среды.
3. Наследственная болезнь — болезнь, для которой этиологическим фактором является генная, хромосомная или геномная мутация.

4. Локус — область локализации определённого генетического элемента на хромосоме.

5. Пробанд — лицо, с которого начинается сбор родословной.

6. Сибсы — братья и сестры.

7. Хромосомный набор — совокупность хромосом в ядре гаметы, зиготы или соматической клетки.
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