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РЕЗЮМЕ. Персонифицированный подход с учетом генотипа, индивидуальных особенностей пациента пре-
доставляет широкие возможности для более эффективной профилактики, лечения и реабилитации. В обзоре
представлены основные направления развития персонализированной медицины. Обосновывается перспектив-
ность развития персонализированной восстановительной медицины, включающей применение немедикаментоз-
ных методов. Обсуждаются исследования, свидетельствующие о влиянии физических факторов на геном.
Показано, что лечебные эффекты физиотерапевтических факторов генетически детерминированы. Успехи в
области физиогенетики обосновывают необходимость разработки и внедрения в практику персонализирован-
ных восстановительных технологий. 

Ключевые слова: персонализированная восстановительная медицина, физические факторы, геном, профи-
лактика, лечение, реабилитация.
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SUMMARY. A personalized approach, taking into account the genotype and individual characteristics of the patient,
provides great opportunities for more effective prevention, treatment and rehabilitation. The review is focused on the main
directions of personalized medicine. Prospects for the development of personalized rehabilitative medicine, including the
use of non-drug methods, are described. Studies showing the influence of physical factors on the genome are discussed.
It has been shown that the effects of physiotherapeutic factors are genetically determined. Advances in the field of phys-
iogenetics indicate the need for developing and implementing personalized rehabilitative technologies.
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Персонализированный подход – мировой тренд

здравоохранения, который основывается на результа-
тах оценки его уникальных генетических, геномных,
клинических и средовых характеристик. Разработка и
внедрение технологий персонализированной меди-
цины регламентированы в Стратегии развития меди-

цинской науки в Российской Федерации до 2025 года
и Стратегии научно-технологического развития Рос-
сийской Федерации до 2035 года [1, 2]. Базис персона-
лизированной медицины формируют достижения
молекулярной медицины, которая бурно развивается во
всем мире. В ее задачи входит изучение нормального
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состояния человека и патологического  процесса с
точки зрения работы генов, функционирования белков-
посредников, отвечающих за доставку информации к
различным органам и системам организма, взаимодей-
ствия клеток между собой.

Решающим шагом в создании основ персонализи-
рованной медицины явилось открытие генома чело-
века, идентификация аллельных вариантов
(полиморфизмов) генов, определяющих уникальное ге-
нетическое своеобразие каждого человека, и детерми-
нирующих его предрасположенность к различным
заболеваниям. Имеющиеся генетические особенности
или детерминанты, которые не меняются в течение
жизни, обусловливают его предрасположенность к
тому или иному заболеванию. Задолго до полной рас-
шифровки генома человека были установлены генети-
ческие маркеры (мутантные гены) и генетическая
изменчивость локуса (полиморфизм) для более чем 25
мультифакториальных неинфекционных заболеваний,
таких как гипертоническая болезнь, ишемическая бо-
лезнь сердца, сахарный диабет, бронхиальная астма,
остеопороз и др. [3, 4]. Наибольшее число работ по
определению персонализированных геномных харак-
теристик связано с онкологией [5, 6]. 

С начала XXI века персонализированная медицина
начала бурно развиваться, прежде всего, в направлении
персонализации фармакотерапии [7, 8]. Одной из мо-
тиваций развития фармакогенетики явился поиск при-
чин неэффективности фармакотерапии по данным
разных авторов для 30-60% пациентов с высокой ча-
стотой возникновения побочных эффектов [9]. Сегодня
доказано, что на эффективность и безопасность фар-
макотерапии влияет носительство конкретных генети-
ческих маркеров [10–13]. Наибольшее клиническое
значение имеют полиморфизмы генов, контролирую-
щих синтез и работу ферментов биотрансформации ле-
карственных средств, а также транспортных
белков-переносчиков, участвующих в процессах вса-
сывания, распределения и выведения лекарственных
средств. Активно изучается генетический полимор-
физм ферментов биотрансформации I, II фазы – цито-
хром Р450 (CYP), глюкуронилтрансфераза (UGT) и др.,
и транспортеров лекарственных средств (ABCB1,
SLCO1B1 и др.), белковых компонентов рецепторов и
транспортных каналов на клеточной мембране [11, 14,
15]. Установлены зависимости индивидуальной чув-
ствительности пациентов к фармакотерапии от поли-
морфизма генов для ряда лекарственных средств –
ингибиторов протонной помпы, антикоагулянтов, ан-
гинальных, гипотензивных, бронхолитических препа-
ратов [16–19]. Информацию о связи
«ген–лекарственная реакция» включают в специ-
альные фармакогеномные базы данных, которые могут
быть использованы при разработке лекарств и назначе-
нии медикаментозной терапии [20–23].

Основным постулатом персонализированной меди-
цины является положение о том, что для каждой бо-

лезни и каждого патологического проявления орга-
низма имеется молекулярно-генетическая мишень, ко-
торую можно использовать как для диагностики
заболевания, так и для лекарственного воздействия.
Главная цель персонализированной медицины – опти-
мизировать и персонализировать профилактику и лече-
ние, избежать нежелательных побочных эффектов
через выявление индивидуальных особенностей орга-
низма. Лечебные препараты при персонализированной
медицине являются представителями таргетной тера-
пии (target – цель), которые действуют точечно. 

Сегодня концепция персонализированной меди-
цины включает следующие направления [24, 25]: 

• предсказание на основе геномных данных веро-
ятности возникновения того или иного заболевания с
последующей разработкой профилактической индиви-
дуальной схемы [26, 27]; 

• переход от традиционной клинической к персона-
лизированной диагностике заболевания с учетом ин-
дивидуальных показателей пациента, в т.ч.
биомаркеров различной молекулярной природы, с
последующим сохранением биоматериала в течение
всей его жизни [28, 29]; 

• выбор тактики лечения с учетом индивидуальных
показателей пациентов, в т.ч. мониторинг лечения по-
средством биомаркеров, так называемая тераностика
[30, 31]; 

• фармакологические аспекты, включающие инди-
видуальный подбор лекарственных средств путем со-
четания геномных предсказаний и терапевтического
лекарственного мониторинга [32, 33]. 

Персонификация в лечении не должна ограничи-
ваться только лекарственной терапией, необходимо
учитывать возможности применения и нелекарствен-
ных, в частности, физических методов лечения. Физио-
терапевтические методы доказали свою эффективность
и являются основой восстановительной медицины и
реабилитации. Установлено, что ответная реакция ор-
ганизма на воздействие физических факторов и лечеб-
ные эффекты в популяции пациентов формируется по
трем различным вариантам [34]. В наиболее многочис-
ленной когорте (60-70% пациентов) происходит после-
довательное динамичное улучшение
клинико-функциональных показателей после каждой
последующей процедуры. В этой когорте пациентов
ухудшения состояния на фоне проводимой немедика-
ментозной терапии не бывает. В другой когорте (20-
30% пациентов) в течение первых процедур
наблюдается стабильное состояние («плато») или ухуд-
шение клинико-функциональных показателей с после-
дующей положительной динамикой после 3-5
процедуры. В третьей когорте (до 10% пациентов) про-
исходит немонотонное изменение (прирост и сниже-
ние) клинико-функциональных показателей после
каждой процедуры в течение первых 3-5 процедур
курса с последующей положительной динамикой. Тип
ответной реакции зависит от ряда факторов, среди ко-
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торых большое значение имеют фенотипические осо-
бенности. 

Лечебно-профилактический эффект физиотерапев-
тических факторов может снижаться при синтропии
(наличие двух и более связанных между собой заболе-
ваний). Так, при коморбидном течении хронического
холецистита и метаболического синдрома эффектив-
ность санаторно-курортного лечения снижается на
16% [35]. Клиническая эффективность стандартного
санаторно-курортного комплекса у больных бронхи-
альной астмой и ожирением снижается на 11,8% [36].
Учитывая, что фенотип формируется на основе гено-
типа, закономерным является вопрос персонализации
восстановительного лечения, учитывающего индиви-
дуальные характеристики пациента. Однако количе-
ство публикаций, освещающих роль полиморфизма
генов в формировании эффектов лечебных физических
факторов и их влиянии на геном человека, весьма
ограничено. 

По мнению Г.Н.Пономаренко, В.С.Улащик [34] фи-
зические факторы можно рассматривать как перспек-
тивный инструмент воздействия на молекулярно-
генетическом уровне. Клетка, как основополагающая
структура, первой воспринимает внешнее воздействие,
в том числе физиотерапевтическое [34]. С этих пози-
ций изучение отклика клеточных и субклеточных
структур на физиотерапевтическое воздействие яв-
ляется актуальным и обоснованным направлением
фундаментальных исследований в области восстано-
вительной медицины. Проблеме генетической детер-
минации индивидуальной чувствительности больных
к лечебным физическим факторам посвящен ряд ис-
следований, выполненных на кафедре курортологии и
физиотерапии Военно-медицинской академии имени
С.М.Кирова. Выполненные работы заложили основы
физиогенетики – раздела физиотерапии, изучающего
индивидуальную чувствительность больных к лечеб-
ным физическим факторам, закономерности их влия-
ния на функциональные свойства генома (экспрессию,
нестабильность, межгенные взаимодействия и др.) и
связанные с ним различные звенья патогенеза заболе-
вания [37]. 

Разрабатывая персонализированный подход к лазе-
ротерапии при сердечно-сосудистых заболеваниях,
О.Б.Крысюк и соавт. [38] выявили различные детерми-
нанты эффективности низкоинтенсивного лазерного
излучения у кардиологических больных. При этом со-
став детерминант эффективности у кардиологических
больных при наличии сочетанной патологии зависел
от основного заболевания. Доказано, что наиболее вы-
раженные лечебные эффекты низкоинтенсивного ла-
зерного излучения при изолированных и сочетанных
формах гипертонической болезни обусловлены моно-
зиготным D/D-полимофизмом/гена ангиотензин-пре-
вращающего фермента; при изолированных и
сочетанных формах ишемической болезни сердца –
монозиготным Glu/Glu-полиморфизмом гена эндоте-

лиальной синтазы оксида азота; при гипертонической
болезни в сочетании с метаболическим синдромом –
монозиготным 0/0-полиморфизмом гена рецептора
брадикинина II типа; при гипертонической болезни в
сочетании с ишемической болезнью сердца – монози-
готным Т/Т-полиморфизмом гена ангиотензиногена.
Авторами разработаны математические модели про-
гноза эффективности низкоинтенсивной лазеротера-
пии кардиологических больных. Основу прогнозных
моделей составили фенотипические и генетические де-
терминанты эффективности лазеротерапии – факторы,
характеризующие клинический, метаболический и ге-
модинамический статус кардиологического пациента,
а также полиморфизм генов, определяющих патогенез
сердечно-сосудистой патологии. Разработанные мате-
матические модели дают возможность избирательно
назначать лазеротерапию тем пациентам, у которых
имеется достоверно высокий прогноз эффективности
данного лечения. Предложена концепция персонализи-
рованной лазеротерапии у кардиологических больных,
основанная на представлении о том, что эффектив-
ность лазеротерапии определяет гетерогенная совокуп-
ность показателей гено- и фенотипа пациента –
детерминант эффективности [38].

В настоящее время с помощью лазерного излучения
изучают геном человека и даже говорят о возможности
его контроля при применении лазера и нанотехнологий
[39]. Однако механизмы активации генетических
структур остаются неясными. В работах Г.Е.Брилль и
соавт., выполненных в разные годы [40–43], в экспери-
менте изучено влияние инфракрасного лазера на гене-
тический аппарат клетки. Установлено, что облучение
животных инфракрасным лазером влияет на содержа-
ние депротеидизированной ДНК, а также общего
уровня РНК в клетках тимуса, селезенки и лимфатиче-
ских узлов [40]. В более поздних работах изучалось
влияние линейно-поляризованного лазерного излуче-
ния красной области спектра (λ=660 нм, 1 Дж/см2) на
процесс дегидратационной самоорганизации коровых
гистонов Н2А и Н2В, формирующих нуклеосому. Ги-
стоны – белки, входящие в состав хроматина, которые
выполняют в ядре две основные функции: участвуют
в упаковке нитей ДНК и осуществляют эпигенетиче-
скую регуляцию процессов транскрипции, репликации
и репарации. Механизмы самоорганизации гистоновых
белков и влияние физических факторов на этот процесс
изучены недостаточно. В проведенных исследованиях
показано, что лазерное излучение красного диапазона
спектра оказывает влияние на структурообразование
гистонов. При этом существует дифференциальная
чувствительность различных классов гистонов к лазер-
ному воздействию. По мнению авторов, изменения
структуры и функции гистонов являются результатом
структурных перестроек водного матрикса [41–43]. 

Проведены исследования возможности персонифи-
кации применения ультрафиолетового излучения –
наиболее распространенного постоянно действующего
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природного физического фактора. Благодаря своим ле-
чебным свойствам метод ультрафиолетового облуче-
ния нашел широкое применение. Известно также, что
ультрафиолетовое излучение может влиять на геном
человека, легко повреждая структуры ДНК. Это может
приводить к возникновению опасных мутаций даже да-
леко от места «контакта» [44]. Поэтому требуется об-
основанный подбор терапевтических доз, которые
вызывают максимальные положительные сдвиги в ор-
ганизме в сторону саногенеза. В исследовании Г.Н.По-
номаренко и соавт. [45] определялись генетические
детерминанты эффективности средневолнового ульт-
рафиолетового облучения больных псориазом. Уста-
новлено, что терапевтический эффект
ультрафиолетовой фототерапии больных псориазом
реализуется посредством р53-зависимых механизмов
программируемой клеточной гибели. Ген р53 характе-
ризуется полиморфизмом Arg/Pro в кодоне 72, аллели
которого имеют различную функциональную актив-
ность. По мнению авторов, присутствие у больных
псориазом аргининового варианта белка р53 способ-
ствует более интенсивной индукции программируемой
клеточной гибели под действием ультрафиолетовых
лучей, в первую очередь клеток Лангерганса и Т-лим-
фоцитов в области псориатических высыпаний. Ав-
торы показали, что наличие у пациента пролинового
аллеля снижает терапевтический эффект ультрафиоле-
тового облучения. 

Интересны работы, освещающие роль генов в реа-
лизации лечебных эффектов климатотерапии. Пока-
зано, что эффективность климатотерапии зависит от
полиморфизма изучаемых генов и максимальна у боль-
ных с GG-полиморфизмом гена Са2+-АТФазы, GT-по-
лиморфизмом гена фосфоламбана, ArgGly-
полиморфизмом гена beta1-адренорецептора и 19/19-
полиморфизмом гена инсулиноподобного фактора
роста 1-го типа. Выявлено аддитивное взаимодействие
генов Са2+-АТФазы и beta1-адренорецептора в форми-
ровании кардиотонического эффекта климатотерапии
[46].

Дискутируется генотоксический эффект, опосредо-
ванный внутривенными инфузиями озонированного
физиологического раствора. Продемонстрировано ин-
дуцируемое озонотерапией обратимое однонитевое по-
вреждение ДНК в лейкоцитах человека in vitro,
опосредованное формированием H2O2 [47]. В работах
О.Ю.Кытиковой и соавт. показано, что с помощью ме-
дицинского озона можно управлять генотоксическим
эффектом окислительного стресса у больных хрониче-
ской обструктивной болезнью легких (ХОБЛ) [48]. Ис-
следуя 8-OHdG как маркер окислительной
модификации ДНК у пациентов с ХОБЛ зрелого, по-
жилого и старческого возраста авторы убедительно
продемонстрировали возраст-зависимое оксидативное
повреждение ДНК при ХОБЛ [49]. При изучении дей-
ствия медицинского озона в условиях in vitro и in vivo
в различных режимах дозирования у лиц старших воз-

растных групп доказано, что пролонгированный курс
внутривенных инфузий озонированного физиологиче-
ского раствора в низких концентрациях позволяет
предотвращать окислительное повреждение геномного
аппарата клетки, вызванное хроническим воспалением
у пациентов с ХОБЛ [50, 51].  Результаты исследования
подтверждают целесообразность персонификации в
выборе физиотерапевтических  методов.

Необходимость дальнейшего развития  персонали-
зированной восстановительной медицины очевидна.
Это помогает избежать неэффективных методов воз-
действия или его осложнений. Однако разработка пер-
сонализированных восстановительных технологий и
внедрение в практику сопряжено с большими трудно-
стями (организационными, экономическими, кадро-
выми). К тому же ученые, занимающиеся этой
проблемой, подчеркивают, что выявленные генетиче-
ские предикторы эффективности физических факторов
нельзя признать окончательными при оценке эффекта
взаимодействия двух и более генов. Персонализиро-
ванная физиотерапия может рассматриваться шире,
чем предсказание эффекта лечения, основанное на ге-
нетическом анализе. Для усиления персонализирован-
ных подходов, как отмечают специалисты, необходимо
в клинических рекомендациях расширять разделы по
выбору лечения с учетом возрастных, гендерных
аспектов, коморбидности, функциональных, метаболи-
ческих детерминант эффективности [52].

Заключение

Разработка персонифицированных подходов вос-
становительного лечения с использованием физиоте-
рапевтических методов находится в начале пути своего
развития. Успехом являются доказательства генетиче-
ской детерминированности лечебных эффектов физио-
терапевтических факторов, а также непосредственного
влияния физических факторов на геном клеток. Знание
профильных биомаркеров позволяет принимать реше-
ние о назначении лечебных физических факторов и
прогнозировать лечебный эффект, исходя из индивиду-
ального профиля генной экспрессии пациента. Концеп-
ция дальнейшего становления персонализированной
восстановительной медицины предполагает взаимо-
связь между диагностикой заболевания с учетом гене-
тических и фенотипических характеристик пациента и
выбором тактики лечения, включающей клинико-ге-
неалогический анализ и определение профильных био-
маркеров не только для коррекции лекарственной
терапии, но и для проведения адекватных генотипу ле-
чебно-профилактических мероприятий. Несмотря на
то, что на персонализированную медицину воз-
лагаются большие надежды, а исследования показы-
вают обнадеживающие результаты в профилактике и
лечении ряда хронических заболеваний, существует
еще много нерешенных проблем. Реализация идей пер-
сонализированной восстановительной медицины тре-
бует скоординированного усилия специалистов и
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заинтересованных сторон в области здравоохранения. 
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