
ISSN 2073-7998 45

Ñëó÷àé êàìïîìåëè÷åñêîé äèñïëàçèè ó ïëîäà 1 òðèìåñòðà:
óëüòðàçâóêîâûå è ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè
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Îïèñàíû óëüòðàçâóêîâûå è ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè êàìïîìåëè÷åñêîé äèñïëàçèè â 1 òðèìåñòðå áåðåìåííîñòè. Íîçî-
ëîãè÷åñêèé äèàãíîç óñòàíîâëåí ïðè ïîñòàáîðòíîì ïàòîëîãîàíàòîìè÷åñêîì èññëåäîâàíèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êàìïîìåëè÷åñêàÿ äèñïëàçèÿ, 1 òðèìåñòð, óëüòðàçâóêîâàÿ äèàãíîñòèêà, ìîðôîëîãè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ

Ââåäåíèå

Òåõíîëîãè÷åñêèé ïðîãðåññ óëüòðàçâóêîâûõ (ÓÇ) ñêà-
íåðîâ äàë âîçìîæíîñòü ïåðåíåñòè ïðåíàòàëüíóþ äèà-
ãíîñòèêó (ÏÄ) ÷àñòè íàñëåäñòâåííûõ áîëåçíåé â ïåðèîä
ñêðèíèíãà 1 òðèìåñòðà áåðåìåííîñòè. Ñèñòåìíûå ñêå-
ëåòíûå äèñïëàçèè (ÑÑÄ) íå ñòàëè èñêëþ÷åíèåì, è òÿ-
æåëàÿ ïàòîëîãèÿ ýòîé ãðóïïû äèàãíîñòèðóåòñÿ äî 14 íå-
äåëü âíóòðèóòðîáíîãî ðàçâèòèÿ. Íî áîëüøèíñòâî îïè-
ñàííûõ â ëèòåðàòóðå ñëó÷àåâ ÑÑÄ áûëè ïðîëîíãèðîâà-
íû äî 2 òðèìåñòðà áåðåìåííîñòè ââèäó òîãî, ÷òî äèôôå-
ðåíöèàëüíàÿ ÏÄ ýòîé ïàòîëîãèè äîñòàòî÷íî ñëîæíà
â ñâÿçè ñ áîëüøèì êîëè÷åñòâîì íîçîëîãèé, ïåðåêðûâà-
íèåì ïðèçíàêîâ, îòñóòñòâèåì ÷åòêèõ ÓÇ ïðîÿâëåíèé ó
ïëîäîâ 1 òðèìåñòðà, à â ñëó÷àå âûáîðà æåíùèíîé ïðå-
ðûâàíèÿ áåðåìåííîñòè â ðàííåì ñðîêå, â ëèòåðàòóðå íå
ïðåäñòàâëåíû äàííûå î ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèõ ïðèçíà-
êàõ ÑÑÄ ó ïëîäîâ 1 òðèìåñòðà.

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü îïèñàòü ìîðôîëîãè÷å-
ñêèå è ÓÇ ïðîÿâëåíèÿ êàìïîìåëè÷åñêîé äèñïëàçèè
(ÊÄ) ó ïëîäà 1 òðèìåñòðà.

ÊÄ (OMIM 114290) — àóòîñîìíî-äîìèíàíòíàÿ, ïîë-
íîñòüþ ïåíåòðàíòíàÿ è ÷àñòî ëåòàëüíàÿ ÑÑÄ, êîòîðàÿ
ìîæåò áûòü àññîöèèðîâàíà ñ XY ðåâåðñèåé ïîëà [1].
Âñòðå÷àåòñÿ ñ ÷àñòîòîé 1 íà 200 000 ðîæäåíèé. Áîëü-
øèíñòâî ñëó÷àåâ ñïîðàäè÷åñêèå ÿâëÿþòñÿ ðåçóëüòàòîì
ìóòàöèé de novo. Ïîâòîðíûå ñëó÷àè ñâÿçûâàþò ñ ìóòà-
öèÿìè ñîìàòè÷åñêèõ è ïîëîâûõ êëåòîê [2, 3].

ÊÄ õàðàêòåðèçóåòñÿ èçîãíóòûìè äëèííûìè òðóá÷à-
òûìè êîñòÿìè, ïðåèìóùåñòâåííî áåäðåííûìè è áîëü-
øåáåðöîâûìè [3], ãèïîïëàçèåé ëîïàòîê, ìàëåíüêîé
ãðóäíîé êëåòêîé, 11 ïàð òîíêèõ ðåáåð, àíîìàëüíûìè òà-
çîâûìè êîñòÿìè è êîñîëàïîñòüþ. Äðóãèå ïðèçíàêè —
ìàêðîöåôàëèÿ, ãèïåðòåëîðèçì, çàïàâøåå ïåðåíîñüå,
àíîìàëàä Ðîáåíà, ðàñùåëèíà íåáà. Äâå òðåòè ïàöèåíòîâ
XY ñ ÊÄ èìåþò ëèáî ïîëíóþ ðåâåðñèþ ïîëà èëè ìåíåå
âûðàæåííûå äåôåêòû íàðóæíûõ èëè âíóòðåííèõ ãåíè-
òàëèé [2—4]. Áîëüøèíñòâî ïàöèåíòîâ ñ ÊÄ óìèðàþò
âñêîðå ïîñëå ðîæäåíèÿ èç-çà ðåñïèðàòîðíîãî äèñòðåññà
âñëåäñòâèå òðàõåîáðîíõîìàëÿöèè èëè íåñòàáèëüíîñòè
øåéíîãî îòäåëà ïîçâîíî÷íèêà [4].

ÊÄ âûçûâàåòñÿ ìóòàöèåé ãåíà SOX9. Ðàííÿÿ ìîëåêó-
ëÿðíàÿ ÏÄ âîçìîæíà â ñåìüÿõ ñ èçâåñòíîé ìóòàöèåé [5].

Ìàòåðèàë è ìåòîäû

Ñïîðàäè÷åñêèé ñëó÷àé ÑÑÄ ó ïëîäà áûë âûÿâëåí
ïðè ÓÇ ñêðèíèíãå áåðåìåííûõ, ïðîâîäèìîì â ã.Ìèíñêå
â îòäåëåíèè ëó÷åâîé äèàãíîñòèêè ÐÍÏÖ «Ìàòü è äèòÿ»
â ñðîêå 10—13 íåäåëü íà àïïàðàòå Voluson 730 Expert
òðàíñàáäîìèíàëüíûì (4—8 ÌÃö) è òðàíñâàãèíàëüíûì
(4—9 ÌÃö) äàò÷èêàìè. Ïîñëå ïðåðûâàíèÿ áåðåìåííî-
ñòè â 1 òðèìåñòðå ïîñòàáîðòíûé ìàòåðèàë íàïðàâëåí íà
ïàòîëîãîàíàòîìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå. Ãèñòîëîãè÷åñêîå
èññëåäîâàíèå ýïèôèçàðíîé ïëàñòèíêè ðîñòà áåäðà ïðî-
âîäèëîñü ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå ñ ïðåäâàðèòåëüíîé
äåêàëüöèíàöèåé ìóðàâüèíîé êèñëîòîé â ñìåñè
ñ 10%-íûì ðàñòâîðîì ôîðìàëèíà â òå÷åíèå äâóõ íåäåëü.
Ñðåçû ïàðàôèíîâûõ áëîêîâ îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëè-
íîì è ýîçèíîì.

Ðåçóëüòàòû

Íàñòîÿùàÿ áåðåìåííîñòü ó 30-ëåòíåé æåíùèíû
òðåòüÿ âî âòîðîì áðàêå. Ïåðâàÿ áåðåìåííîñòü áûëà íå-
ðàçâèâàþùåéñÿ, âî âòîðîì áðàêå 1-ÿ áåðåìåííîñòü çà-
âåðøèëàñü ðîæäåíèåì çäîðîâîé äåâî÷êè ìàññîé 3000 ã.
Ðîäèòåëè çäîðîâû, áðàê íåðîäñòâåííûé. Ïðè ÓÇ èññëå-
äîâàíèè (ÓÇÈ) â ðåãèîíàëüíîì öåíòðå â ñðîêå ãåñòà-
öèè 12 íåäåëü 1 äåíü (ÊÒÐ — 55 ìì) áûëè âûÿâëåíû
ðàñøèðåíèå òîëùèíû âîðîòíèêîâîãî ïðîñòðàíñòâà
(ÒÂÏ) äî 2,7 ìì, ìèêðîãíàòèÿ, äåôîðìàöèÿ êîñòåé ãî-
ëåíè è íåïðàâèëüíàÿ óñòàíîâêà ñòîï. Ïðè êîíòðîëüíîì
ÓÇÈ â ÐÍÏÖ «Ìàòü è äèòÿ» (ðèñ. 1) â 12 íåäåëü 2 äíÿ
(ÊÒÐ — 56 ìì, ÒÂÏ — 2,1 ìì, íîñîâàÿ êîñòü+ 1,0 ìì,
èíòðàêðàíèàëüíîå ïðîñòðàíñòâî — 2,4 ìì) îòìå÷åíî
óêîðî÷åíèå äëèííûõ òðóá÷àòûõ êîñòåé: ïëå÷åâàÿ —
7,2 ìì, ëîêòåâàÿ — 6,0 ìì, ëó÷åâàÿ — 5,0 ìì, áåäðåííàÿ
— 5,2 ìì, òàêæå âèçóàëèçèðîâàëîñü åå èñêðèâëåíèå.
Íèæíèå êîíå÷íîñòè áûëè ñîãíóòû, ïðèâåäåíû ê æèâî-
òó, ñòîïû ðîòèðîâàíû âíóòðü, áåäðî è ãîëåíü óêîðî÷å-
íû. Îòìå÷àëîñü ðàñøèðåíèå áîëüøîé ìîçãîâîé öèñ-
òåðíû äî 2,1 ìì, âèçóàëèçèðîâàëàñü ïîëîñòü III æåëó-
äî÷êà äî 1,0 ìì, âûÿâëåíà ìèêðîãíàòèÿ. Óñòàíîâëåí
âûñîêèé ðèñê ïî ÑÑÄ.



Ðèñê ïî ñèíäðîìó Äàóíà — 1:197. Ïðè öèòîãåíåòè÷å-
ñêîì èññëåäîâàíèè áèîïòàòà âîðñèí õîðèîíà ïîëó÷åí
êàðèîòèï — 46,ÕÕ. Ïîñëå ìåäèêî-ãåíåòè÷åñêîãî êîíñó-
ëüòèðîâàíèÿ áåðåìåííîñòü ïðåðâàíà ñ äèàãíîçîì
«ÑÑÄ».

Ïðè ìîðôîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ìàòåðèàëà îá-
íàðóæåíû ôðàãìåíòû ðàçðóøåííîãî ïðè êþðåòàæå ïëî-
äà æåíñêîãî ïîëà 10 íåäåëü. Äëèíà ñòîïû ñîñòàâèëà
9,5 ìì, êèñòè — 10 ìì, ïëå÷à — 17 ìì, ÷òî ñîîòâåòñòâî-
âàëî ñðîêó, ñîãëàñíî ðàçðàáîòàííûì ìîðôîëîãè÷åñêèì
íîðìàòèâíûì ïîêàçàòåëÿì [6], ïðåäïëå÷üÿ áûëè óêîðî-
÷åíû — 11 ìì (íèæå 5 öåíòèëÿ). Áåäðåííûå êîñòè áûëè
èñêðèâëåíû, óêîðî÷åíû, íî äëèíà ïåðâè÷íîãî öåíòðà
îêîñòåíåíèÿ (ÏÖÎ) íàõîäèëàñü â ïðåäåëàõ íîðìû è ñî-
ñòàâèëà 6 ìì (ðèñ. 2 à). Ãîëåíè áûëè èçîãíóòû ïîä ïðÿ-
ìûì óãëîì (ðèñ. 2 á). ÏÖÎ â òåëàõ ïîçâîíêîâ áûëè ðåç-
êî ãèïîïëàçèðîâàíû, âûÿâëåíî 11 ïàð ðåáåð (ðèñ. 2 â).
Óñòàíîâëåíà ðàñùåëèíà ìÿãêîãî íåáà (ðèñ. 2 ã). ÏÖÎ
â çàêëàäêàõ ñâîäà ÷åðåïà ñîîòâåòñòâîâàëè âîçðàñòó. Ïî-
ðîêîâ âíóòðåííèõ îðãàíîâ íå âûÿâëåíî.

Ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè (ðèñ. 2 ä) îòìå-
÷åíû èçìåíåíèÿ çîíû ïðîëèôåðàöèè (ÇÏ) (åå ñêóä-
íîñòü, íàðóøåíèå êîëîíêîîáðàçîâàíèÿ).

Îáñóæäåíèå

Ñëó÷àè ÏÄ ÊÄ ðåäêè, â ëèòåðàòóðå îïèñàíî 8 íàáëþ-
äåíèé 1 òðèìåñòðà áåðåìåííîñòè, ãäå ïîêàçàíèåì ê ïðî-
âåäåíèþ ÓÇ áèîìåòðèè êîíå÷íîñòåé ÿâèëîñü ðàñøèðå-
íèå ÒÂÏ (òàáëèöà).

Äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç ïðè ÊÄ ñëåäóåò ïðîâî-
äèòü ïðàêòè÷åñêè ñî âñåìè ÑÑÄ. Äëÿ óñòàíîâëåíèÿ ÓÇ
äèàãíîçà â 1 òðèìåñòðå ïîìèìî óêîðî÷åíèÿ êîíå÷íîñòåé
íåîáõîäèì òùàòåëüíûé ïîèñê äðóãèõ õàðàêòåðíûõ ÓÇ
ïðèçíàêîâ. Èçó÷èâ âñå ñëó÷àè ÊÄ ìîæíî âûäåëèòü
îñíîâíûå ÓÇ ïðèçíàêè: óâåëè÷åíèå ÒÂÏ âïëîòü äî ãèã-
ðîìû, ìèêðîãíàòèÿ, óêîðî÷åíèå òðóá÷àòûõ êîñòåé íèæ-
íèõ êîíå÷íîñòåé, èñêðèâëåíèå áåäðåííîé è àíãóëÿöèÿ
áîëüøåáåðöîâûõ êîñòåé («òèáèàëüíûå øèïû»).

Ïðè ÓÇÈ îñîáåííî âàæíî äèôôåðåíöèðîâàòü ðåç-
êóþ àíãóëÿöèþ ãîëåíåé ïðè ÊÄ îò íåñîâåðøåííîãî îñ-
òåîãåíåçà II òèïà, ïðè êîòîðîì òÿæåëîå èñêðèâëåíèå ÿâ-
ëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì ïåðåëîìîâ, â ñâÿçè ñ ÷åì ðåçêî ñíè-
æåíû ïîäâèæíîñòü ïëîäà, ýõîãåííîñòü òðóá÷àòûõ êîñ-
òåé è ÷åðåïà, ÒÂÏ îáû÷íî íå óâåëè÷åíà; à èñêðèâëåíèå
áåäðåííûõ êîñòåé — îò òàíàòîôîðíîé äèñïëàçèè, ïðè
êîòîðîé íàáëþäàåòñÿ ðåçêîå óêîðî÷åíèå âñåõ ñåãìåíòîâ
âåðõíèõ è íèæíèõ êîíå÷íîñòåé èõ «ôèêñèðîâàííîå» ïî-
ëîæåíèå, îòñóòñòâèå «òèáèàëüíûõ» øèïîâ. Ïàòîãíîìî-
íè÷íûì ïðèçíàêîì äèàñòðîôè÷åñêîé äèñïëàçèè è àòå-
ëîñòåîãåíåçà 2 òèïà ÿâëÿåòñÿ ìåäèàëüíîå îòâåäåíèå
áîëüøîãî ïàëüöà êèñòåé è ñòîï «hitchhiker», êîòîðîå õî-
ðîøî âèçóàëèçèðóåòñÿ â 1 òðèìåñòðå.

Â ñâÿçè ñ íàëè÷èåì ìíîæåñòâà ïåðåêðûâàþùèõñÿ ïðè-
çíàêîâ òî÷íàÿ ÏÄ ÑÑÄ â ðàííåì ñðîêå êðàéíå çàòðóäíåíà.
Îêîí÷àòåëüíûé äèàãíîç ìîæåò áûòü ïîñòàâëåí òîëüêî
â õîäå êîìïëåêñíîãî îáñëåäîâàíèÿ, êîòîðîå ïîìèìî ýõîã-
ðàôèè äîëæíî âêëþ÷àòü ïàòîëîãîàíàòîìè÷åñêîå, ðåíòãå-
íîëîãè÷åñêîå, ãèñòîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèÿ, ïðå- èëè
ïîñòíàòàëüíóþ ìîëåêóëÿðíóþ äèàãíîñòèêó.
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Ðèñ. 2. Ìîðôîëîãè÷åñêèå ìàêðîïðåïàðàòû ïëîäà 10 íåäåëü è ãèñòîòîïîãðàììà áåäðà (Õ100).

Ðèñ. 1. ÓÇ ïðèçíàêè ÊÄ ó ïëîäà 12 íåäåëü:
à — ðàñøèðåíèå ÒÂÏ; á — ìèêðîãíàòèÿ; â — 3D ðåêîíñòðóêöèÿ (óêîðî÷åíèå è èñêðèâëåíèå êîñòåé ãîëåíè).
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Òàáëèöà
Äàííûå óëüòðàçâóêîâîãî, öèòîãåíåòè÷åñêîãî èññëåäîâàíèé è èñõîä áåðåìåííîñòè

â 8 ñëó÷àÿõ ïðåíàòàëüíîé äèàãíîñòèêè ÊÄ â I òðèìåñòðå

Àâòîðû Ñðîê ãåñ-
òàöèè,
íåä.

ÊÒÐ, ìì ÒÂÏ, ìì Óëüòðàçâóêîâûå ïðèçíàêè â 1
òðèìåñòðå

Ìóòàöèÿ ãåíà
SOX9

Êàðèîòèï Èñõîä áåðå-
ìåííîñòè

Hafner et al
1998 [7]

10-14 >2,5 Íåò äàííûõ — — —

Michel-Ca-
lemand et

al, 2004 [2]

13 — 5,6 Óâåëè÷åíèå ÒÂÏ 899C>T ãåòå-
ðîçèãîòíàÿ

ìèññåíñ ìóòà-
öèÿ

46,XY Ïðåðâàíà âî
2 òðèìåñòðå

Marsoosi,
2007 [3]

13,2 71 3,6 Ðåçêî óêîðî÷åíî áåäðî (4 ìì),
èñêðèâëåíèå è àíãóëÿöèÿ áåä-
ðåííûõ è áîëüøåáåðöîâûõ êî-
ñòåé, êîñîëàïîñòü, ïëîòíîñòü

êîñòåé íîðìàëüíàÿ

Àíàëèç íå
ïðîâåäåí

46,ÕÕ Ïðåðûâàíèå
áåðåìåííîñòè

Goktolga et
al, 2007 [8]

12 56,1 8,1 Ãåíåðàëèçîâàííûé îòåê êîæè.
Â 14 íåäåëü óêîðî÷åíèå áåäðà
(10 öåíòèëü), óçêàÿ, êîëîêîëî-

îáðàçíàÿ ãðóäíàÿ êëåòêà

Àíàëèç íå
ïðîâåäåí

Íîðìà Ìåäàáîðò â
14 íåäåëü

Massardier
et al 2008

[4]

13 62 6 Ãèãðîìà, ñèììåòðè÷íîå óêîðî-
÷åíèå íèæíèõ êîíå÷íîñòåé.
Óêîðî÷åíèå è èñêðèâëåíèå

áåäðà (5,8 ìì). Ìàëî- è áîëü-
øåáåðöîâûå êîñòè áûëè òî-
÷å÷íûìè, íåïðàâèëüíàÿ óñòà-
íîâêà ëåâîé ñòîïû. Íîðìàëü-

íûå âåðõíèå êîíå÷íîñòè.

Ãåòåðîçèãîò-
íàÿ ìóòàöèÿ

p.E28X â ýêçî-
íå 1

46,XY Ìåäàáîðò â
14 íåäåëü

Gentilin et
al, 2010 [6]

12 3,5 Â 12 íåäåëü — óâåëè÷åíèå
ÒÂÏ, â 13 íåäåëü — óêîðî÷å-

íèå êîíå÷íîñòåé, ìèêðîãíàòèÿ,
â 15 íåäåëü — êèñòîçíàÿ ãèã-
ðîìà, èñêðèâëåíèå áåäðà, êî-
ñîëàïîñòü, êèôîñêîëèîç, ìèê-
ðîãíàòèÿ, äâóñòîðîííèé ãèäðî-

íåôðîç

Ýêçîí 3: äåëå-
öèÿ 21 ïàðû
íóêëåîòèäîâ

46ÕÕ Ïðåðâàíà â
16 íåäåëü

Tonni 2013
[10]

— — — Ñåïòè÷åñêàÿ ãèãðîìà p.His165Pro
ãåòåðîçèãîò-
íàÿ ìóòàöèÿ â

ýêçîíå 2

46,XY Ïðåðâàíà âî
2 òðèìåñòðå

Íàñòîÿùåå
íàáëþäå-

íèå

12 55 2,7 Óêîðî÷åíèå òðóá÷àòûõ êîñòåé,
äåôîðìàöèÿ êîñòåé ãîëåíè,

íåïðàâèëüíàÿ óñòàíîâêà ñòîï,
ìèêðîãíàòèÿ

— 46,XX Ìåäàáîðò â
12 íåäåëü



Case of campomelic dysplasia in the first trimester of pregnancy:
ultrasound and pathological findings

Lazarevich A.A., Novikova I.V.
Republican Scientific-Practical Centre «Mother and Child», Minsk, Belarus

We report on a case of the prenatal ultrasound diagnosis of campomelic dysplasia at 12 wk of gestation. The ultrasound examina-
tion showed increased nuchal translucency and abnormally short and bowed legs. Pathological and histological studies confirmed the
presence of campomelic dysplasia in the aborted fetus

Key words: campomelic dysplasia, prenatal ultrasound diagnosis, first trimester, pathological findings
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