
УСПЕХИ СОВРЕМЕННОЙ БИОЛОГИИ, 2022, том 142, № 3, с. 301–312

301

САМОРАЗРУШАЮЩЕЕ ПОВЕДЕНИЕ В РЯДУ ПРЕДИКТОРОВ 
ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ НОВООБРАЗОВАНИЙ

© 2022 г.   Т. В. Шефер1, *, О. А. Вакуненкова2, **, К. В. Фирсов3, ***, Ю. Ю. Ивницкий2

1Государственный научно-исследовательский испытательный институт военной медицины Министерства обороны 
Российской Федерации, Санкт-Петербург, Россия

2Научно-клинический центр токсикологии им. акад. С.Н. Голикова Федерального медико-биологического агентства, 
Санкт-Петербург, Россия

3Московский областной научно-исследовательский клинический институт им. М.Ф. Владимирского, Москва, Россия
*e-mail: schafer@yandex.ru

**e-mail: institute@toxicology.ru
***e-mail: moniki@monikiweb.ru

Поступила в редакцию 07.12.2021 г.
После доработки 05.01.2022 г.

Принята к публикации 27.01.2022 г.

Злокачественные новообразования человека характерны для пожилого возраста. Поэтому генети-
ческая предрасположенность к ним не является предметом отрицательного внутривидового отбора.
Это создает опасность накопления в популяционном генофонде нарушений (мутаций, нестабиль-
ных геномов), для которых повышенный риск возникновения злокачественных новообразований
является лишь одним из фенотипических проявлений. Такой опасности противодействует неопу-
холевая патология, уменьшающая вероятность участия индивидуума в размножении. Наследуемая
совместно с повышенной предрасположенностью к злокачественным новообразованиям, она зако-
номерно предшествует их возникновению и, во многих случаях, проявляется нарушениями поведе-
ния. Одной из форм нарушений поведения является саморазрушающее поведение. В статье рас-
смотрена гипотеза о курении и переедании как паттернах видоспецифического саморазрушающего
поведения, предрасположенность к которым наследуется совместно с повышенным риском злока-
чественных новообразований. Предложены подходы к проверке гипотезы путем применения систе-
мы стимулов, блокирующих саморазрушающее поведение.
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ВВЕДЕНИЕ
Государственной программой “Развитие здра-

воохранения”, утвержденной постановлением
Правительства Российской Федерации от 26 де-
кабря 2017 г. № 1640, намечено снижение к 2025 г.
смертности от новообразований (в том числе
злокачественных) до 185 на 100000 населения –
при “грубом” показателе заболеваемости 200 на
100000 населения в “доковидном” 2018 году (Зло-
качественные …, 2019; De Pergola, Silvestris, 2013).
Одно из препятствий на пути к этой цели – пове-
дение части населения, повышающее риск воз-
никновения злокачественных новообразований.
В 2018 г. в России курило около четверти взрослого
населения старше 15 лет (Здравоохранение …,
2019). Более 60% населения старше 18 лет страдало
предожирением при индексе массы тела (ИМТ)
25–30, или ожирением, при ИМТ > 30 (Выбороч-

ное наблюдение ..., 2018), что суммарно составля-
ет около 86 млн человек. Среди них риск смерти
от злокачественных новообразований не менее
чем на одну четверть связан с этим поведением
(Zhu et al., 2021), то есть ему соответствуют 43000
случаев смерти в год курильщиков и лиц с избы-
точной массой тела. Предотвращение этих ле-
тальных исходов сократило бы смертность от зло-
качественных новообразований до 168.5 на
100000 населения, что обеспечило бы перевыпол-
нение упомянутых планов Правительства. С уче-
том затрат на лечение онкологического больного
– в 2019 г. в среднем 74200 рублей за один случай
(Отчет о результатах …, 2020) – это позволило бы
сэкономить до 3190 млн рублей в год. Для дости-
жения такой эффективности в борьбе с онкологи-
ческой заболеваемостью необходимо выяснить
взаимосвязь влияющих на нее факторов.
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Широко распространено мнение об исключи-
тельно причинной роли курения и ожирения по от-
ношению к повышенному риску злокачественных
новообразований. Однако такая модель причинно-
следственных связей может быть неполной, по-
скольку она не учитывает возможность существова-
ния наследуемого фактора, предрасполагающего как
к самим злокачественным новообразованиям, так и
к поведению, повышающему риск их возникнове-
ния (далее оно именуется саморазрушающим пове-
дением). Этот фактор потребовал бы учета при раз-
работке программ профилактики онкологической
заболеваемости. Цель статьи – представить аргумен-
ты в пользу его существования.

СОПРЯЖЕННОЕ НАСЛЕДОВАНИЕ 
ГЕНЕРАТИВНЫХ МУТАЦИЙ, ВЛИЯЮЩИХ 

НА РИСК ВОЗНИКНОВЕНИЯ 
ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ НОВООБРАЗОВАНИЙ 

И НАРУШЕНИЙ ПОВЕДЕНИЯ

Любое злокачественное новообразование –
результат мутации в соматической клетке орга-
низма (Martincorena, Campbell, 2015). Большин-
ство соматических мутаций не влияет на онтоге-
нез. Некоторые из оставшихся нарушают его,
вызывая неопухолевые заболевания. Если же му-
тации накапливаются в генах, ассоциированных
со злокачественной трансформацией клетки, ка-
ковых на 2018 г. было известно 719 (Sondka et al.,
2018), возникает предпосылка к возникновению
злокачественных новообразований (Iranzo et al.,
2018). Между появлением мутации и возникнове-
нием злокачественного новообразования лежит

малоизученная цепь промежуточных событий,
ход которых зависит как от приобретенных, так и
от наследуемых свойств организма. Последние, в
свою очередь, находятся под влиянием мутаций,
возникших в половых клетках родителей. В табл. 1
представлена классификация мутаций. Из нее
видно, что потомству передаются лишь генера-
тивные мутации, при которых гаметы экспониро-
ванного мутагену организма сохраняют способ-
ность к оплодотворению и формированию зиготы.
Как следует из факта наследственной предраспо-
ложенности к ряду злокачественных новообразо-
ваний (молочной железы, яичников, пищевода,
желудка, толстой кишки и др.) при мутации гена
BRCA (BReast CAncer gene), некоторые генератив-
ные мутации родителей способствуют реализации
соматических мутаций у потомства в форме онко-
логических заболеваний (Maccoroni et al., 2021).

Злокачественное новообразование – это ле-
тальный стохастический эффект воздействия на
организм множества факторов. С возрастом та-
кие воздействия накапливаются, поэтому воз-
растная зависимость спонтанной онкологиче-
ской смертности близка к экспоненциальной.
Чем старше возрастная группа, тем бóльшую ее
долю составляют умершие за единицу времени в
результате злокачественных новообразований.
Внешние воздействия могут влиять на эту тен-
денцию, но не отменяют ее. На примере эталон-
ного канцерогенного воздействия – общего од-
нократного внешнего γ-облучения человека в до-
зах 1 или 2 Гр – это показано на рис. 1.

В 2018 г. кумулятивный риск злокачественных
новообразований, то есть число их случаев у 100

Таблица 1. Классификация мутаций

Критерий Вид мутации Характеристика

Масштаб изменения генома 
клетки

Точечная Изменение одного нуклеотида

Хромосомная Перестройка ДНК в пределах одной
хромосомы

Геномная Аномальность числа хромосомных
наборов

Исход для клетки Летальная Клетка погибает

Нелетальная Клетка выживает

Возможность наследования 
потомством экспонирован-
ного организма

Соматическая Возникла в соматической клетке. Пере-
дача мутации потомству экспонирован-
ного организма возможна лишь путем 
клонирования

Генеративная Возникла в половой клетке. Может фено-
типически проявиться нарушениями 
онтогенеза у потомства

Место нахождения ДНК Мутации в ядерной ДНК Возникают в хромосомах клеточного ядра

Мутации в митохондриальной ДНК Возникают в хромосомах митохондрий
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человек в течение 75 лет жизни при отсутствии
прочих причин смерти, в России составил 25.9%
(Злокачественные …, 2019). При средней ожидае-
мой продолжительности жизни россиян 72.91 го-
да в 2018 г. (Российский статистический …, 2018)
число умерших от злокачественных новообразо-
ваний составило до четверти населения. Этим
они существенно повлияли на популяционный
генофонд, удалив из него геномы, наиболее обре-
мененные мутациями, предрасполагавшими к
злокачественным новообразованиям.

В природных условиях естественный отбор
действует лишь на признаки, способные переда-
ваться потомству, либо закрепляемые, либо от-
вергаемые. При большинстве генеративных мута-
ций происходит последнее: они своевременно
лишают потомство экспонированного организма
возможности достичь репродуктивного возраста.
Однако злокачественные новообразования – па-
тология, преимущественно, пожилых. Средний
возраст впервые заболевших составил в 2018 г.
64.5 года: 64.9 для мужчин и 64.2 – для женщин
(Злокачественные …, 2019). Поэтому обоснованы
сомнения в том, что генеративные мутации,
предрасполагающие к злокачественным новооб-
разованиям, являются предметом естественного
отбора (Lichtenstein, 2005). В противовес этим со-
мнениям отмечается, что гибель родителей повы-
шает риск гибели потомства: в этом случае моло-
дые особи лишаются необходимой для их выжи-
вания заботы (Müller, 2018). В диких популяциях,
для которых характерна многодетность, такой
механизм устранения из генофонда мутантных
аллелей может быть высокоэффективным. В со-
временных же человеческих популяциях гибель
потомства в случае онкологического заболевания
одного или обоих родителей маловероятна. Бес-
препятственная трансгенеративная передача му-
таций, предрасполагающих к злокачественным
новообразованиям, должна приводить к их на-
коплению в генофонде и росту онкологической
заболеваемости, не связанному с “постарением”
населения. Однако этого, по-видимому, не про-
исходит, что видно из соответствующих статисти-
ческих данных (Злокачественные …, 2019). Воз-
можным объяснением такого парадокса является
действие обсуждаемого ниже гипотетического
механизма, препятствующего накоплению в ге-
нофонде мутаций, предрасполагающих к злока-
чественным новообразованиям.

Любая мутация в плейотропическом гене ведет
к нескольким фенотипическим изменениям; в их
числе могут быть предрасполагающие как к зло-
качественным новообразованиям, так и неопухо-
левой патологии. Например, совместно наследу-
ются генетическая предрасположенность к пери-
одонтиту и злокачественным новообразованиям:
раку толстой кишки, легких и поджелудочной же-

лезы (Corlin et al., 2021). Вероятность совместного
наследования предрасположенности к опухоле-
вым и неопухолевым заболеваниям выше при ге-
номных, хромосомных и множественных генных
мутациях. Некоторые мутации, повышающие
риск смерти от злокачественных новообразова-
ний, вместе с тем детерминируют ряд тяжелых
неопухолевых заболеваний. Их яркими примера-
ми служат: синдром Дауна (трисомия по 21-й хро-
мосоме), при котором в 150 раз повышен риск за-
болевания миелоидным лейкозом (Wagenblast
et al., 2021); наследуемый панкреатит, вызывае-
мый мутацией гена PRSS1, при котором риск аде-
нокарциномы поджелудочной железы повышен в
50 раз (Underhill et al., 2016); анемия Фанкони,
при которой мутантны 18 генов, а основные при-
чины смерти – злокачественные новообразова-
ния (Savage, Walsh, 2018); миелодиспластический
синдром, в основе которого лежат мутации генов
ANKRD26, CEBPA, DDX41, ETV6, GATA2, RUNX1,
SRP72, часто предшествующий острому миело-
бластному лейкозу (Babushok et al., 2016). При
синдроме Марфана – расстройстве, вызванном
дефектом плейотропического гена, кодирующего
синтез фибриллина I, c аутосомно доминантным
наследованием наблюдается патология соедини-

Рис. 1. Спонтанная и индуцированная общим γ-облу-
чением смертность от рака или лейкоза. Стрелками
показан момент облучения. Графики построены по
данным, представленным в (Effects of ionizing radia-
tion …, 2008).
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тельной ткани и, вместе с тем, в 3–10 раз повы-
шен риск злокачественных новообразований
(Hsu et al., 2017). При болезни Паркинсона –
нейродегенеративном заболевании со значитель-
ной ролью наследственной предрасположенно-
сти – риск развития меланомы повышен в 3.6 ра-
за (Bose et al., 2018). При атаксии-телеангиоэкта-
зии, вызываемой мутацией в гене ATM, риск
злокачественных новообразований повышен в
1.5–2 раза (Os et al., 2016). До 6% всех случаев ко-
лоректального рака развиваются на фоне редких
наследуемых заболеваний, не являющихся злока-
чественными новообразованиями: синдрома
Линча, семейного аденоматозного полипоза,
MUTYH-ассоциированного полипоза, гемарто-
матозного полипоза (Kanth et al., 2017). Во всех
перечисленных случаях генетические аномалии,
повышающие риск злокачественных новообразо-
ваний, вместе с тем детерминируют возникнове-
ние неопухолевых либо доброкачественных опу-
холевых заболеваний.

Можно предположить, что большинство гене-
ративных мутаций, повышающих риск злокаче-
ственных новообразований, оказывают не столь
драматическое влияние на здоровье потомства,
как в приведенных выше примерах. Тем не менее,
и они могут снижать качество метаболических
процессов, провоцировать хронические систем-
ное воспаление и окислительный стресс, сокра-
щая, в итоге, вероятность участия организма в
размножении. Наиболее характерно это для мута-
ций наследуемого по материнской линии генома
митохондрий, повреждение которого ведет к ги-
перпродукции этими органеллами активных
форм кислорода, нарушению окислительного ре-
синтеза АТФ, вторичному повреждению ядерной
ДНК, клеточной и тканевой дисфункции (Lane,
2002). Повреждение митохондриальной ДНК во-
влечено в патогенез множества как опухолевых,
так и неопухолевых заболеваний (Kang, Hamasaki,
2005); злокачественное новообразование стано-
вится лишь местным проявлением генерализо-
ванного мутагенеза (Lichtenstein, 2005).

Некоторые из обусловленных генеративными
мутациями изменений затрагивают не только со-
матическую, но и психическую сферу потомства,
влияя на его поведение задолго до возникновения
у него злокачественного новообразования. При-
мерами такой коморбидности служат психические
нарушения при некоторых из упоминавшихся не-
опухолевых заболеваниях, сопряженных с повы-
шенным риском злокачественных новообразо-
ваний: синдроме Дауна, анемии Фанкони, атак-
сии-телеангиэктазии и болезни Паркинсона.
Психические нарушения при таких мутациях могут
избирательно затрагивать некоторые функции.
Так, при синдроме Марфана отмечается лишь на-

рушение устойчивости зрительного восприятия и
обработки визуальных данных (Lannoo et al.,
1996). Складывается впечатление о том, что нару-
шение психических функций – не случайный, а
постоянный спутник генетических дефектов, по-
вышающих риск возникновения злокачествен-
ных новообразований.

При перечисленных ниже заболеваниях в
спектре психических нарушений преобладает са-
моразрушающее поведение и, вместе с тем, повы-
шен риск злокачественных новообразований либо
патологии, предрасполагающей к ним. Синдром
Смит–Мэдженис (17p-синдром, синдром деле-
ции 17p11.2) – форма геномной патологии, при
которой у ребенка наблюдаются множественные
пороки развития и генетически детерминирован-
ное саморазрушающее поведение: укусы, удары,
срывание кожи, помещение посторонних пред-
метов в отверстия тела, разрушение ногтей. Ха-
рактерно ожирение, приводящее к повышению
риска возникновения злокачественных новообра-
зований (Gouard et al., 2021). Синдром Прадера–
Вилли (синдром гипотонии–ожирения), обуслов-
ленный отсутствием отцовской копии участка
хромосомы 15q11-13, проявляется множествен-
ными пороками развития, ожирением, задерж-
кой роста, умственной отсталостью, снижением
мышечного тонуса, репродуктивной дисфункци-
ей, патологически повышенным аппетитом. По-
вышена вероятность развития лейкозов и других
онкологических заболеваний (Prader et al., 1956).

Эти примеры наследственных заболеваний ха-
рактеризуются грубой психической патологией,
однако весьма вероятно, что при большинстве
других состояний повышенного риска злокаче-
ственных новообразований психические измене-
ния менее наглядны. Психическая дисфункция,
часто сопутствующая онкологическим заболева-
ниям, обычно трактуется как острое реактивное
состояние или побочный эффект лечения, но не
рассматривается как признак, предрасположен-
ность к которому детерминирована генетически.

Таким образом, существует наследуемая не-
опухолевая патология, закономерно предшеству-
ющая опухолевой и, во многих случаях, включаю-
щая в себя нарушения поведения. Это позволяет
предположить, что в ряде случаев отклонения в
поведении могут служить преобладающим прояв-
лением неопухолевой патологии, наследуемой
совместно с предрасположенностью к злокаче-
ственным новообразованиям. Нарушения пове-
дения, повышающие риск гибели индивидуума
до его вступления в репродуктивный период, мо-
гут обретать функцию “мусорщика”, устраняю-
щего из генофонда вредные мутации.
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ПОВЫШЕННЫЙ РИСК СМЕРТИ
КАК ОТ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ 

НОВООБРАЗОВАНИЙ, ТАК И ОТ 
САМОРАЗРУШАЮЩЕГО ПОВЕДЕНИЯ 

ВСЛЕДСТВИЕ НЕСТАБИЛЬНОСТИ ГЕНОМА

Здоровье индивидуума зависит не только от
бремени генеративных мутаций, но и от интен-
сивности накопления мутаций в соматических
клетках организма. Она увеличивается при воз-
растании мутагенного воздействия на геном и
(или) при снижении эффективности репарации
ДНК. Первое зависит от мутагенного давления
среды и качества метаболических процессов,
второе – от активности генов репарации ДНК и
эпигенетических факторов (Fu et al., 2021). Со-
стояние повышенной интенсивности накопле-
ния соматических мутаций при отсутствии по-
вышенного мутагенного давления внешней сре-
ды именуют нестабильностью генома.

В благоприятных условиях жизни мутагенное
давление внешней среды не имеет большого зна-
чения: в геноме человека за одно поколение воз-
никают лишь около 70 соматических мутаций
(Bonito et al., 2021), в то время как в ядерной ДНК
клеток рака их около 10000 (Lee et al., 2021). Для
большинства людей более важный источник со-
матических мутаций – мутагенные вещества, со-
держащиеся в продуктах термовозгонки табака
(Zalacain et al., 2006; Nagah et al., 2019), образую-
щиеся в организме при биотрансфомации токси-
ческих доз алкоголя (Garaycoechea et al., 2018) или
переедании (Usman et al., 2021).

Снижение эффективности репарации ДНК
может быть обусловлено повреждением генов,
отвечающих за этот процесс (Nissar et al., 2014),
или эпигенетическим снижением экспрессии
этих генов (You et al., 2021). Недавно обнаружен
еще один источник нестабильности генома кле-
ток человека: мобильные фрагменты генетиче-
ского материала, пересекающие границу между
царствами прокариот и эукариот и поступающие
в клетки хозяина из симбионтных или паразити-
ческих бактерий. При определенных, не до конца
выясненных, условиях это служит катализатором
эпигенетических изменений и постоянной деста-
билизации генома хозяина, ведет к изменениям
антигенных свойств его клеток и хроническому
воспалению (Chalmers, Wu, 2020; Manterola et al.,
2021).

Нестабильность генома – источник множе-
ства мутаций. Для их носителей характерен химе-
ризм, то есть мозаичность дефекта, проявляюще-
гося лишь в части клеток – как соматических, так
и половых. Те мутации, которые возникают в ге-
нах, управляющих злокачественной трансформа-
цией, ведут к развитию злокачественных новооб-
разований. Возникая в других генах, мутации
проявляются неопухолевой патологией. Поэтому
нестабильность генома соматических клеток
имеет для организма два последствия: повыше-

ние риска злокачественных новообразований и
хроническую неопухолевую дисфункцию.

Последствия нестабильности генома наиболее
выражены в клетках злокачественных новообра-
зований, в которых она проявляется аэробным
гликолизом, высокой пролиферативной актив-
ностью, способностью стимулировать ангиогенез
и метастазировать, нечувствительностью к физио-
логическим индукторам апоптоза и ингибиторам
роста (Hanahan, Weinberg, 2011). В неопухолевых
клетках нестабильность генома, как правило, мо-
жет быть выявлена лишь лабораторными метода-
ми: ПЦР-тестами на микросателлитные локусы,
детектированием анэуплоидии, вариабельности
содержания ДНК в клеточном ядре, секвенирова-
нием кодирующих экзонов, иммунологическими
реакциями и др. (Mardis, 2019). Однако в тяжелых
случаях она проявляется клинически манифести-
рованной неопухолевой патологией. Ее ярким
примером служит пигментная ксеродерма – забо-
левание, при котором нарушена эксцизионная
репарация ДНК, в результате чего риск возник-
новения меланомы повышен в 2000 раз, а риск
прочих форм злокачественных новообразований
кожи – в 10000 раз (Lehmann et al., 2011).

Нестабильность генома – наследуемый при-
знак (Blake et al., 2021). Преобладает аутосомно-
рецессивный тип трансгенеративного эпигенети-
ческого наследования, но также возможны ауто-
сомно-доминантные и рецессивные варианты,
сцепленные с X-хромосомой (Sen, Barnes, 2021;
Stener-Victorin, Deng, 2021). Наследуются и ре-
зультаты эпигенетического репрограммирования
зародышевых половых клеток человека, обуслов-
ленного переносом в них малых фрагментов РНК
из клеток прокариот (Manterola et al., 2021). На-
следуется по материнской линии и нестабиль-
ность генома митохондрий. Ее наиболее частая
причина, дефект каталитической субъединицы
ДНК-полимеразы, в гетерозиготном состоянии
присутствует у 2% людей (Sherine, Chan, 2017).

Специфическим для головного мозга прояв-
лением нестабильности генома является повы-
шенный риск развития психических и нейроде-
генеративных заболеваний (Iourov et al., 2021).
Примером грубой психической дисфункции,
обусловленной нестабильностью генома, слу-
жит синдром Ся–Гиббса – редкое генетическое
заболевание (Mubungu et al., 2021). Его клиниче-
ский спектр включает в себя задержку речи,
слюнотечение, выраженную гиперактивность,
дефицит внимания, агрессивное поведение, ум-
ственную отсталость, тремор, нестабильность по-
ходки. Секвенирование всего экзома выявляет
сдвиг рамки считывания в гене AHDC1
[NM_001029882.3 (AHDC1): c.1122dupC; (p.Gly375Ar-
gfsTer3)]. Широким спектром неврологических
расстройств, выраженность которых зависит от
степени гетероплазмии, проявляется и неста-
бильность митохондриального генома (Sherine,
Chan, 2017).
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Можно предположить, что в подавляющем
большинстве случаев неврологические и психи-
ческие проявления нестабильности генома гораз-
до менее выражены, а в случае их обострения на
фоне онкологических заболеваний трактуются
как острые реактивные состояния или побочные
эффекты лечения. Однако не исключено, что ча-
стота нарушений поведения, которые могли бы
быть выявлены при ретроспективном анализе у
таких пациентов, выше, чем в генеральной сово-
купности. Лишь одним примером оснований для
такого допущения служит характерный для пси-
хического нарушения – аутизма – дефицит ли-
ганда РНК, белка вигиллина (Vigl1), ведущий к
нарушению репарации ДНК и вовлеченный в ме-
ханизмы рака молочной железы (Banday et al.,
2021).

Наследуемость нестабильности генома – клю-
чевой факт при оценке возможности совместного
наследования предрасположенности к злокаче-
ственным новообразованиям и к нарушениям по-
ведения. Присущая нестабильности генома мно-
жественность соматических мутаций увеличивает
вероятность плейотропизма и проистекающих из
него коморбидных состояний, в том числе соче-
таний соматической патологии с нарушениями
поведения. У индивидуумов, сочетающих наслед-
ственную предрасположенность к злокачествен-
ным новообразованиям с саморазрушающим по-
ведением, повышается вероятность гибели до
вступления в репродуктивный период, что авто-
матически делает их объектами отрицательного
внутривидового отбора.

ОТРИЦАТЕЛЬНЫЙ ВНУТРИВИДОВОЙ 
ОТБОР ПО ПРИЗНАКУ 

ПРЕДРАСПОЛОЖЕННОСТИ
К ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫМ 
НОВООБРАЗОВАНИЯМ, 

ОПОСРЕДОВАННЫЙ КУРЕНИЕМ
И ПЕРЕЕДАНИЕМ

Одним из естественных механизмов удаления
части генотипов из популяционного генофонда
может быть саморазрушающее поведение. Мно-
гочисленные его примеры приведены в обоснова-
ниe гипотезы феноптоза (Skulachev, 2012), однако
более вероятна роль саморазрушающего поведе-
ния в качестве инструмента устранения из гено-
фонда мутантных аллелей, представляющих
опасность для вида. Ниже рассматривается гипо-
теза о роли курения и переедания в качестве тако-
го инструмента в связи с влиянием этих паттер-
нов поведения на риск злокачественных новооб-
разований.

Как следует из приведенных ниже данных
(рис. 2), курение способствует развитию многих
злокачественных новообразований. Отказ насе-
ления от курения способен предупредить почти
30% случаев злокачественных новообразований
(Xu et al., 2018; Zhu et al., 2021).

В обобщенном виде информация о послед-
ствиях курения, включая повышенный риск воз-
никновения злокачественных новообразований,
является общедоступной, что следует из пп. 27–30
Технического регламента Таможенного союза
“Технический регламент на табачную продук-
цию” (ТР ТС 035/2014) от 12 ноября 2014 г. № 107.
В соответствии с ним, с 2017 г. на каждую потре-
бительскую упаковку табачной продукции, вы-
пускаемой в обращение, наносят предупрежде-
ние о вреде ее потребления и сведения о проявле-
ниях такого вреда. Тот факт, что, игнорируя эту
информацию, 27.3% населения России в 2018 г.
курило (Здравоохранение …, 2019), доказывает
саморазрушающий характер такого поведения.
Эта гипотеза подкрепляется данными о большей,
чем в генеральной совокупности, распространен-
ности курения среди лиц, отбывавших наказание
за тяжкие и особо тяжкие уголовные преступле-
ния. У них саморазрушающее поведение, помимо
курения, часто проявляется агрессией, злоупо-
треблением психоактивными веществами, нане-
сением на кожу татуировок, имплантацией по-
сторонних предметов в тело и др. Запреты на ку-
рение мало влияют на поведение курящих
заключенных. Они обычно возобновляют куре-
ние вскоре после освобождения из тюрьмы. За-
преты могут привести к неблагоприятным пове-
денческим последствиям, но они, как правило,
минимальны (de Andrade, Kinner, 2016).

Тучность и ее крайнее проявление, ожирение –
результат переедания, то есть потребления раци-
она, калорийность которого превышает энерго-
траты организма. По данным Росстата, в 2018 г. в
России 21.6% граждан старше 18 лет страдали
ожирением (Выборочное наблюдение ..., 2018).
Наиболее объективный показатель ожирения –
содержание жира в теле. При его значении >25%
для мужчин и >32% для женщин ожирение кон-
статируют независимо от ИМТ (Николаев, Ще-
лыкалина, 2016). Содержание жира в теле поло-
жительно коррелирует с риском возникновения
злокачественных новообразований всех типов:
отношение рисков, HR, составляет 1.1 (Si et al.,
2020). С наибольшим риском злокачественных
новообразований толстой кишки, молочной же-
лезы, эндометрия, пищевода, поджелудочной же-
лезы сопряжено висцеральное ожирение (De Per-
gola, Silvestris, 2013). Его констатируют при
окружности талии ≥94 см у мужчин или ≥80 см у
женщин. Другой показатель висцерального ожи-
рения – отношение окружностей талии и бедер: ≥
0.95 у мужчин и ≥0.80 у женщин. Отсутствие ожи-
рения предотвращает возникновение 14% злока-
чественных новообразований у мужчин и 20% – у
женщин (De Pergola, Silvestris, 2013). На рис. 3 при-
ведены результаты метаанализа данных о влиянии
ожирения на риск возникновения злокачественных
новообразований.

Возможность снижения риска возникновения
злокачественных новообразований и смерти от
них путем профилактики ожирения хорошо из-
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вестна населению. Антропометрические показа-
тели, характеризующие нутритивный статус и, в
особенности, показатели висцерального ожире-
ния, удобны для использования в целях самокон-
троля. Как следует из анализа школьных про-
грамм формирования здорового образа жизни,
реализуемых на основании статей 28, 41, 42 Феде-
рального закона от 29 декабря 2012 г. № 273-ФЗ
“Об образовании в Российской Федерации”,
обобщенная информация о вредных последствиях

ожирения общедоступна. Нормативы по физиче-
ской подготовленности населения (Государствен-
ные требования к уровню физической подготов-
ленности населения …, 2014), для соответствия
которым отсутствие ожирения является необхо-
димым условием, используются при разработке
программ школьного и вузовского образования.

Доли, которые курящие или переедающие со-
ставляют в общей численности населения, сопо-
ставимы с числом умирающих от злокачественных

Рис. 2. Влияние курения на риск возникновения злокачественных новообразований, представленное в виде отноше-
ния шансов (с 95%-ным доверительным интервалом) по сравнению с некурящими. . – мужчины; n – женщины; s –
лица обоих полов; курившие или курящие: а – когда-либо; б – продолжавшие курить; в – прекратившие курить; си-
гарет в день: г – 1–10; д – 11–20; е – 1–19; ж – 21–30; и – 31–40; к – 20–39; л – более 40; в течение, лет: м – 0–20; н –
20–30; п – 30–40; р – 40–50; с – более 50.
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новообразований. Среди курящих и переедающих
риск смерти от злокачественных новообразова-
ний не менее чем на 1/4 связан с этим поведением.
При этом около четверти населения курит и более
половины – переедает. Обычно такое поведение
трактуется как повышающее риск возникнове-
ния злокачественных новообразований среди ку-
рящих или переедающих:

где PЗН – вероятность развития злокачественных
новообразований, PСП – вероятность саморазру-

( )=ЗН 1 СП ,P f P

шающего поведения в форме курения и (или) пе-
реедания.

Такая трактовка справедлива, поскольку кан-
церогенный эффект гиперкалорийных рационов
кормления и продуктов термовозгонки табака
воспроизведен в исследованиях на животных
(Zalacain et al., 2006; Nagah et al., 2019; Luo et al.,
2021), но не исчерпывающа. Она не исключает
наличия независимого фактора Х, влияющего как
на процессы канцерогенеза, так и на поведение.
Поэтому возможна и такая трактовка: “Риск са-
моразрушающего поведения более высок у лиц, у

Рис. 3. Влияние ожирения на риск возникновения злокачественных новообразований (ЗН), представленное в виде от-
ношения шансов с 95%-ным доверительным интервалом, в сравнении с лицами с индексом массы тела (ИМТ) менее
25. . – мужчины; n – женщины.
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которых впоследствии развиваются злокаче-
ственные новообразования”. Она предполагает,
что как риск возникновения злокачественных
новообразований, так и риск саморазрушающего
поведения, зависят, в свою очередь, от общего
для них фактора X:

Фактором Х может быть генетическое нару-
шение, предрасполагающее как к саморазрушаю-
щему поведению, так и к злокачественным ново-
образованиям. Первый из этих признаков затруд-
няет передачу потомству предрасположенности ко
второму. Поэтому курение и переедание могут быть
частными (хотя, вероятно, не единственными) ви-
доспецифическими проявлениями действия био-
логической программы, функция которой – кон-
троль накопления мутаций, предрасполагающих
к злокачественным новообразованиям, в популя-
ционном генофонде. На существование фактора
Х косвенно указывает повышенный риск злока-
чественных новообразований у лиц, прекратив-
ших курение много лет назад (рис. 2). Объяснение
этого феномена остаточным канцерогенным эф-
фектом является лишь допущением; альтерна-
тивным объяснением может быть генетически де-
терминированная предрасположенность к злока-
чественным новообразованиям у людей с таким
саморазрушающим поведением.

Рассматриваемые паттерны поведения наибо-
лее близки к используемому в психиатрии поня-
тию “скрытый суицид”. При нем нет действий,
приводящих к немедленной смерти. Однако они
признаются опасными, вредными, представляю-
щими угрозу здоровью и жизни. Диапазон этих
действий простирается от курения, переедания,
пренебрежения правилами гигиены до экстре-
мального спорта, злостного нарушения правил
дорожного движения и участия в экстремистских
сообществах. Как правило, совершающий эти по-
ступки понимает их опасность, но пренебрегает
мерами предосторожности. Такое поведение мо-
жет быть видоспецифическим проявлением дей-
ствия одного из инструментов эволюции – био-
логической программы, нацеленной на удаление
из популяционного генофонда мутаций, чрезмер-
ное накопление которых способно уменьшить
способность вида к межвидовой конкуренции.
Помимо курения и переедания, к саморазрушаю-
щему поведению могут относиться и другие нару-
шения поведения: алкоголизм, наркомания, ток-
сикомания и др.

Курение и переедание ассоциированы с рядом
неопухолевых заболеваний: гипертонической бо-
лезнью, ишемической болезнью сердца, церебро-
васкулярными болезнями, хронической обструк-
тивной болезнью легких и других, – возникающих
задолго до окончания репродуктивного периода
(Стекольщиков, 2012; Вишневский и др., 2016; Се-
менов и др., 2018). Курение ассоциировано с по-
вышенным риском суицида (Суховская, 2018; Li
et al., 2012). В отличие от злокачественных ново-

( ) ( )= =СП 2 ЗН 3; .P f X P f X

образований, впервые диагностируемых, как
правило, после 60 лет, неопухолевые заболевания
или самоубийство могут помешать индивидууму
участвовать в размножении. Поэтому нарушение
поведения, проявляющееся в форме саморазру-
шающего поведения, может быть частным случа-
ем обсуждавшейся в первых двух разделах статьи
закономерности, согласно которой злокаче-
ственным новообразованиям сопутствует неопу-
холевая патология, уменьшающая вероятность
участия индивидуума в размножении.

Существование биологической программы,
своевременно устраняющей из популяции старых
особей для высвобождения ресурсов, необходи-
мых молодым, постулировано почти полтора века
назад (Weismann, 1882). Проверка гипотезы о том,
что подобная программа может быть направлена
на носителей повышенного риска злокачествен-
ных новообразований и использовать в качестве
одного из своих инструментов саморазрушающее
поведение, не проводилась. Такая проверка пред-
полагала бы выявление генетических нарушений,
ассоциированных с сочетанием злокачественных
новообразований и саморазрушающего поведе-
ния; антенатальную оценку полигенного риска
такого сочетания. Проверке этой гипотезы спо-
собствовал бы анализ результатов применения
системы стимулов, блокирующих саморазрушаю-
щее поведение с использованием инструментов
налогообложения и медицинского страхования;
изучение влияния этой системы стимулов на он-
кологическую заболеваемость и смертность.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
У человека злокачественные новообразования –

болезни преимущественно пожилого возраста.
Поэтому генетическая предрасположенность к
ним не является предметом отрицательного внут-
ривидового отбора. Это создает опасность накоп-
ления в популяционном генофонде нарушений
(мутаций и нестабильных геномов), для которых
повышенный риск возникновения злокачествен-
ных новообразований является лишь одним из
фенотипических проявлений. Однако существует
наследуемая неопухолевая патология, законо-
мерно предшествующая опухолевой и, во многих
случаях, уменьшающая вероятность участия инди-
видуума в размножении. Такая патология может
выражаться, в частности, в нарушениях поведения.
Если последние проявляются в форме саморазру-
шающего поведения, это повышает вероятность ги-
бели организма от опухолевых и неопухолевых за-
болеваний до его вступления в репродуктивный пе-
риод и автоматически делает предрасположенность
к злокачественным новообразованиям предметом
отрицательного отбора. Поэтому такое сочетание
может быть результатом реализации возникшей в
ходе эволюции биологической программы, препят-
ствующей накоплению в популяционном генофон-
де мутаций, повышающих риск возникновения
злокачественных новообразований и, вместе с тем,
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снижающих способность вида к межвидовой кон-
куренции. Курение и переедание могут быть пат-
тернами видоспецифического саморазрушающего
поведения, предрасположенность к которым на-
следуется совместно с повышенным риском злока-
чественных новообразований. Проверка этой гипо-
тезы позволила бы дифференцировать две состав-
ляющие повышенного риска злокачественных
новообразований у лиц с саморазрушающим пове-
дением: приобретенную (связанную с канцероген-
ными эффектами курения и переедания, поддаю-
щуюся корректировке ограничительными мерами)
и наследуемую (зависящую от генетических нару-
шений). Учет этих различий необходим при разра-
ботке программ профилактики онкологических за-
болеваний.
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Self-Destroying Behavior in the Range of Predictors of Cancer Incidence
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In human beings, cancer is mainly the pathology of a senescent age. In the absence of comorbidity, genetic
predisposition to cancer is not the subject to negative intraspecific selection. This is dangerous due to the ac-
cumulation of disorders in the gene pool (mutations, unstable genomes), only one of the phenotypic mani-
festations of which is an increased risk of cancer. This danger is counteracted by non-tumor pathology, which
reduces the likelihood of an individual’s participation in reproduction. Inherited together with an increased
predisposition to malignant neoplasms, it precedes them and often manifests itself in behavioral disorders.
One of the latter is a self-destructive behavior. The article considers the hypothesis of smoking and overeating
as patterns of species-specific self-destructive behavior, the prone to which is inherited together with an in-
creased risk of malignant neoplasms. Approaches are proposed to testing the hypothesis by applying a system
of stimuli that block self-destructive behavior.

Keywords: cancer, risk factors, mutations, genome instability, smoking, obesity, self-destructive behavior
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