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Синдром Вольфа–Хиршхорна – один из редких, но узнаваемых наследственных синдромов, клинических случаев которого 
описано несколько десятков. В статье представлена информация о трех клинических наблюдениях за детьми с синдромом 
Вольфа-Хиршхорна. У двоих детей диагноз был подтвержден хромосомным микроматричным анализом высокого разрешения, у 
одного – стандартным цитогенетическим  обследованием. В двух случаях хромосомный дисбаланс возник de novo. У двоих детей 
выявлена изолированная делеция 4р (р15.3 и 4р16.3), у одного – сочетание с микродупликацией 8р23.1-р23.3. У всех пациентов 
наблюдались общие фенотипические особенности: орбитальный гипертелоризм, диспластичные низко расположенные ушные 
раковины, короткий фильтр, малая верхняя губа. У всех детей отмечались выраженная мышечная гипотония с рождения, задержка 
психомоторного развития и судорожный синдром  с необходимостью назначения и индивидуального подбора противосудорожной 
терапии. У всех детей диагностирована выраженная белково-энергетическая недостаточность, трудно корригируемая в связи 
с плохой переносимостью искусственных смесей. У одного пациента была выявлена энхондрома. Наш опыт, представленный в 
данной статье, позволяет дополнить данные о синдроме и расширяет когорту, описанных в литературе случаев.
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Wolf–Hirshhorn syndrome is one of the rare but recognizable hereditary syndromes, of which several dozen clinical cases have been 
described. The article describes three clinical observations of children with Wolff-Hirschhorn syndrome. In two children, the diagnosis 
was confirmed by high-resolution chromosomal microarray analysis, in one by standard cytogenetic examination. In two cases, the 
chromosomal imbalance arose de novo. Two children had an isolated 4p deletion (p15.3 and 4p16.3), one had a combination with an 
8p23.1-p23.3 microduplication. All patients had common phenotypic features: orbital hypertelorism, dysplastic low-lying auricles, 
short filter small upper lip. All children had pronounced muscular hypotonia from birth, psychomotor retardation and convulsive 
syndrome with the need for prescription and individual selection of anticonvulsant therapy. All children were diagnosed with severe 
protein-energy deficiency, which is difficult to correct due to poor tolerance of artificial mixtures. One patient was diagnosed with 
enchondroma. Our experience presented in this article allows us to supplement the data on the syndrome and expand the cohort of 
cases described in the literature.
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Введение

Синдром Вольфа-Хиршхорна (WHS, 4p-синдром) 
(OMIM: 194190, МКБ-10: Q93.3) впервые описан 
в 1961 г. двумя учеными Г. Купером и К. Хиршхор-

ном (H. Cooper, K. Hirschhorn). Частота встречаемости 
синдрома составляет 1:50000–1:20000 новорожденных, с 
соотношением между женским и мужским полом 2:1 [1]. 

WHS вызывается частичной потерей генетического 
материала из дистальной части короткого (p) плеча хро-
мосомы 4 (4p16.3), который имеет переменный размер, 
влияющий на спектр клинических проявлений и тя-
жесть заболевания. Данный синдром рассматривает-
ся как синдром смежных генов. Около 70% пациентов 
имеют изолированную делецию 4p (обычно терминаль-
ную, но обнаруживались и интерстициальные делеции, 
сохраняющие субтеломерный регион 4р). На несбалан-
сированные транслокации приходится около 22% случа-
ев, а инвертированные дупликации 4p с терминальными 
делециями встречаются в 6%. В 2% случаев дериватив-
ная хромосома 4 возникает в результате несбалансиро-
ванной перицентрической инверсии с большим дупли-
цированным сегментом 4q на делетированном 4p [2]. 

Краниофациальный фенотип пациентов включает 
нос по типу «шлема греческого воина», высокий лоб, 

выпуклую глабеллу, гипертелоризм, высокие изогну-
тые брови, экзофтальм, эпикант, короткий фильтр, 
рот с опущенным вниз уголками, микрогнатию. Дан-
ный синдром характеризуется пре- и постнатальной за-
держкой антропометрических показателей, врожден-
ными пороками развития различных систем, умствен-
ной отсталостью и эпилепсией [1].

Приводим три собственных клинических наблю-
дения на базе НКМЦ им. З.И. Круглой Орловской об-
ласти за период 2018-2020 гг.

Пациентка 1. Ребенок от матери 29 лет, имеющей кру-
глогодичный ринит, и отца 33 лет, соматически здорово-
го. От 2 беременности (от 1 беременности – сибс женско-
го пола – здорова), протекавшей на фоне ОРВИ, легкое 
течение в 1 триместре, получала ципрофлоксацин. Во 2 
триместре на УЗИ выявлена гипоплазия почек плода; в 3 
триместре с 28 недели – синдром задержки развития пло-
да,  нарушение маточно-плацентарного кровотока, ма-
ловодие, гипоплазия почек. От 2 оперативных родов на 
сроке 39 недель. При рождении масса тела 1950 г, длина 
44 см, окружность головы 32 см, окружность груди 28 см. 
Оценка по шкале Апгар 4/6/7 баллов. 

Фенотип (рис. 1): нос по типу «шлема греческого 
воина», высокий лоб, выпуклая глабела, антимонго-
лоидный разрез глаз, гипертелоризм, высокие изогну-

Рис. 1. Внешний вид пациентки 1.

Fig. 1. Patient’s 1 phenotype.



38

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ� Медицинская генетика 2023. Том 22. Номер 1

Медицинская генетика [Medical genetics] 2023; 22(1)

CLINICAL CASE� Medical genetics 2023. Vol. 22. Issue 1

тые брови, экзофтальм, короткий фильтр, тонкие губы 
с опущенными вниз уголками рта, уши плотно приле-
гают к голове и низко опущены.

До 7 суток жизни находилась в отделении анесте-
зиологии реанимации с палатами интенсивной тера-
пии для новорожденных и с 8 суток жизни до 1 мес. 10 
дней – в отделении патологии новорожденных и не-
доношенных детей с клиническим диагнозом: перина-
тальное гипоксическое ишемическое поражение головно-
го мозга, церебральная ишемия II степени, ранний вос-
становительный период. Маловесный к сроку гестации. 
Внутриамниотическая инфекция неуточненной этиоло-
гии. Врожденные пороки сердца: дефекты межжелудоч-
ковой перегородки мышечной части, два дефекта. Уме-
ренный стеноз легочной артерии. Утолщение межжелу-
дочковой перегородки. Открытый артериальный проток. 
МПС. Постгипоксическая кардиопатия. Поликистозная 
болезнь почек (взрослый тип?). Синдромальная задерж-
ка физического развития? Анемия новорожденного, сред-
ней степени тяжести. Функциональные кишечные нару-
шения. Реципиент компонентов крови. Асфиксия средней 
тяжести в анамнезе.

Ребенок с рождения на искусственном вскарм-
ливании. Применялись различные молочные смеси 
(Nutrilon Pre, Similac Alimentum, Nutrilon «Пепти Га-
стро», Kabrita, Friso),  подбор которых был затруднен 
из-за рвоты и нарушения стула. Положительный эф-
фект был достигнут на фоне смеси Nutrilon Neocate 
Junior.

В возрасте 1 год 5 мес. отмечена пароксизмаль-
ная активность: при засыпании подергивания конеч-
ностей. В возрасте 1 года 6 месяцев впервые развился  
эпилептический приступ с отведением взгляда, спу-
танностью сознания, дрожанием конечностей, пеной 
изо рта (генерализованные тонические судороги?). 
Длительность приступа больше часа. Для его купиро-

вания потребовалось введение сибазона, затем в свя-
зи с отсутствием эффекта –оксибутирата натрия. Ре-
бенок доставлен реанимобилем в областную больницу. 
Находилась на стационарном лечении с клиническим 
диагнозом: «Структурная фокальная эпилепсия с вто-
рично генерализованными судорогами на фоне син-
дрома Вольфа-Хиршхорна. Белково-энергетическая 
недостаточность тяжелой степени». При выписке ре-
комендован постоянный прием вальпроевой кислоты.

В 1 год 9 месяцев произведена видео-ЭЭГ в тече-
ние одного часа во время бодрствования и сна.  Выяв-
лены: региональная независимая эпилептиформная 
активность в правой и нерезкая в левой лобно-цен-
тральных областях; неэпилептиформные нарушения 
в лобных областях; ирритативные нарушения в височ-
ных областях; выраженные диффузные изменения био-
электрической активности головного мозга. Эпилеп-
толог: генетическая фокальная эпилепсия с фокаль-
ными эпилептическими спазмами. Назначен депакин 
хроно-сфера 200 мг/сутки. На фоне проводимой тера-
пии отмечена положительная динамика в клинической 
картине (урежение приступов) и на ЭЭГ. 

В 3 года 6 месяцев диагностирована энхондрома 
дистального отдела правой локтевой кости. 

Динамика антропометрических показателей пред-
ставлена в табл. 1.

Психомоторное развитие: голову держала в ме-
сяц уверенно, потом – регресс навыка. В 3 мес. начала 
учиться держать голову заново. Садится с 1 года 2 мес. 
Встает на ноги с 1 года 3 мес. После эпилептического 
приступа – регресс психомоторных навыков, переста-
вала ползать на четвереньках, нарушена координация. 
В 2 года 6 мес. могла  самостоятельно сделать пару ша-
гов. Самостоятельная ходьба с 3 лет 6 мес.    

Кариотип (выполнен в возрасте 1 месяца): 46, ХХ – 
нормальный женский.

Таблица 1. Антропометрические данные пациентки 1
Table 1. Anthropometric data of patient 1

Возраст Масса тела, г Рост, см Окружность головы, см Окружность груди, см

при рождении 1950 44 32 28

1 мес 10 дней 2700 48 33,5 30

2 мес 3400

7 мес 4686 59,5 39 37

8 мес 4920 60,5 39,5 38

1 год 3 мес 5700 68,5

1 год 9 мес 6400
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Х р о м о с о м н ы й  м и к р о м а т р и ч н ы й  а н а -
лиз высокого разрешения (выполнен в возрас-
те 7 мес.): молекулярный кариотип (в соответ-
ствии с ISCN 2016): arr[hg19]4p16.3(68345_4031456)
х1,8p23.3p23.1(158048_7044046)х3. 

Имеется микроделеция участка короткого плеча (р) 
4 хромосомы с позиции 68345 до позиции 4031456, за-
хватывающая регион 4р16.3. Размер: 3963111 п.н. Гены, 
расположенные в районе дисбаланса:  ZNF141, PIGG, 
PDE6B, ATP5I, MYL5, CPLX1, GAK, TMEM175, DGKQ, 
SLC26A1, IDUA, FGFRL1, RNF212, SPON2, CTBP1, 
MAEA, UVSSA, CRIPAK, SLBP, TMEM129, TACC3, FG-
FR3, LETM1, WHSC1, NELFA, C4orf48, NAT8L, POLN, 
HAUS3, ZFYVE28, RNF4, TNIP2, SH3BP2, ADD1, 
MFSD10, NOP14, GRK4, HTT, RGS12, HGFAC, DOK7, 
LRPAP1, ADRA2C. С дисбалансом ассоциирован син-
дром Вольфа-Хиршхорна (OMIM 194190). 

Имеется микродупликация участка короткого 
плеча (р) 8 хромосомы с позиции 158048 до позиции 
7044046, захватывающая регионы 8р23.1-р23.3. Раз-
мер: 6885998 п.н. Гены, расположенные в районе дис-
баланса: FBXO25, DLGAP2, CLN8, ARHGEF10, MYOM2, 
CSMD1, MCPH1, ANGPT2, AGPAT5, DEFB1, DEFA6, 
DEFA4, DEFA1, DEFA3, DEFA5. Нет синдромов, ассо-
циированных с дисбалансом.  

Обследование родителей: флуоресцентная in situ 
гибридизация (FISH) с ДНК-зондами на субтеломер-
ные районы короткого плеча хромосомы 4 и коротко-
го плеча хромосомы 8 (Sub-Telomere 4pter. Sub-Telomere 
8pter, KREATECH) и анализ метафазных пластинок 
на хромосомных препаратах из культуры лимфоцитов 
периферической крови: ish subtle(4p,8p)х2, т.е. субте-
ломерные районы коротких плеч хромосомы 4 и хро-
мосомы 8 присутствуют на обоих гомологах. Трансло-
кация субтеломерных районов на другие хромосомы 
не обнаружена.

Пациентка 2. Ребенок от 4 беременности, протекав-
шей на фоне  плацентарных нарушений, недостаточ-
ного роста плода 3 ст., маловодия, хронической про-
грессирующей внутриутробной гипоксии плода. Пер-
вая беременность завершилась рождением здорового 
полусибса мужского пола (общая мать), 2 беремен-
ность  – замершая, 3 беременность – анэмбриония,  
2 и 3 беременности от отца пробанда. От 2 родов опе-
ративных на сроке 39-40 нед. Однократное обвитие пу-
повины вокруг шеи плода. При рождении вес 2050 г, 
рост 47 см. Оценка по шкале Апгар 8/9 баллов.

Фенотип.  На левой щеке, возле левого соска, на 
правой стопе (между пальцами) гемангиомы. Ямки на 
спине (выше лопаток). Выступающий лоб, гипертело-

ризм, антимонголоидный разрез глаз, плотно прижа-
тые низкорасположенные уши, узкие губы.

С 5 по 13 дни жизни находилась на лечении в от-
делении патологии новорожденных и недоношенных 
детей с клиническим диагнозом: малый вес к сроку ге-
стации. Перинатальное поражение ЦНС, церебральная 
ишемия 1 степени, синдром мышечной гипертонии. Це-
ребральная киста тенториальной вырезки. Врожден-
ный порок сердца: дефект межпредсерной перегородки, 
НК0. Функционирующие фетальные коммуникации: от-
крытый артериальный проток, открытое овальное ок-
но. Врожденный порок развития мочеполовой системы: 
гипоплазия почек. Синдром системной воспалительной 
реакции купирован.

 В 7 мес. находилась на стационарном лечении 
в психоневрологическом отделении с клиническим 
диагнозом: синдром мышечной дистонии. Задержка мо-
торного развития. Инфекция мочевыводящих путей.

В 8 мес. госпитализирована для реабилитационно-
го лечения с клиническим диагнозом: энцефалопатия. 
Незначительное расширение САП, ПМЩ, незначитель-
ная вентрикуломегалия. Арахноидальная киста задней че-
репной ямки. Супратенториальная киста. Синдром мы-
шечной дистонии. Задержка психомоторного развития. 
Содружественное расходящееся косоглазие, альтерниру-
ющее. Гиперметропия средней степени OU. ЧАЗН? Уста-
новочная кривошея.

В 1 год на фоне гипертермии до 40ºС случился эпи-
лептический приступ в виде закатывания глаз в сторо-
ну, отсутствия реакции на происходящее, цианоза кож-
ных покровов. Длительность приступа около минуты. 
Был назначен депакин.

В 1 год 7 мес. видео-ЭЭГ мониторинг: основной 
ритм соответствует возрасту. Сон дифференцируется 
от бодрствования и модулирован на стадии. Физиоло-
гические паттерны сна представлены редкими К-ком-
плексами. Веретёна сна не зарегистрированы. Зареги-
стрированы атипичные паттерны сна. В ЭЭГ сна реги-
стрируется периодическое неритмическое замедление, 
в виде сгруппированных волн тета-, дельта диапазо-
на в левой теменно-задневисочной области. Кроме 
того, во сне отмечается постоянное диффузное уси-
ление медленноволновой активности. За время дли-
тельного наблюдения эпилептиформной активности, 
эпилептических приступов, их ЭЭГ-паттернов зареги-
стрировано не было.

Первые 1,5 месяца вскармливалась грудным сце-
женным молоком, затем смесью Нутрилон; прикорм 
с 4 мес. До 6 месяцев срыгивала редко. Антропометри-
ческие данные приведены в табл. 2.
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Психомоторное развитие:  голову удерживает 
с 5 мес., с 6 мес. переворачивается на бок, в 10 мес. 
перевернулась на живот, в 1 год 7 мес. сидит с опорой, 
стоит у опоры, ходит с поддержкой, слоговая речь. 

Кариотип  (взят в возрасте 23 дней): 46, ХХ – нор-
мальный женский.

Хромосомный микроматричный анализ расши-
ренный (в возрасте 1 года 1 месяца): Молекуляр-
ный кариотип (в соответствии с ISCN 2016): 46,XX.
arr[hg19]4p16.3(68345_2967825)х1. Имеется микроде-
леция участка короткого плеча (р) 4 хромосомы с по-
зиции 68345 до позиции 2967825, захватывающая ре-
гион 4р16.3. Размер: 2899480 п.н. Гены, расположен-
ные в районе дисбаланса: ZNF141, PIGG, PDE6B, 
ATP5ME, MYL5, PCGF3, CPLX1, GAK, TMEM175, 
DGKQ, SLC26A1, IDUA, FGFRL1, RNF212, SPON2, 
CTBP1, MAEA, UVSSA, CRIPAK, NKX1-1, FAM53A, 
SLBP, TMEM129, TACC3, FGFR3, LETM1, NSD2, 
NELFA, C4orf48, NAT8L, POLN, HAUS3, ZFYVE28, 
RNF4, TNIP2, SH3BP2, ADD1, MFSD10, NOP14, GRK4. 
С дисбалансом ассоциирован синдром Вольфа-Хирш-
хорна (OMIM 194190).

Обследование родителей:  FISH на метафазных 
пластинках из культуры лимфоцитов периферической 
крови с ДНК-зондом на хромосому 4 (Wolf-Hirschhorn  
WHSC1 (4p16)/SE 4, Kreatech, Leica): ish 4 (D4Z1, WHSC1)
х2. Выявлено по 2 сигнала от каждого из локусов в каждой 
исследованной метафазной пластинке. На каждом гомо-
логе хромосомы 4 присутствует 1 сигнал от D4Z1 и 1 сиг-
нал от WHSC1 локуса.  Стандартное цитогенетическое 
исследование: нормальные кариотипы.

Пациентка 3. Ребенок от 6 беременности  (1 бере-
менность – полусибс женского пола, здорова, 2,3 бе-
ремености завершились абортом по желанию женщи-
ны, 4 беременность – полусибс женского пола, здоро-
ва, 5 беременность замершая на 8 неделе), протекавшей 
на фоне задержки развития плода с 16 недель; с 23 не-
дели – анемия 1 степени, с 26 недели – плацентарные 

нарушения, 29-30 недель – угроза прерывания бере-
менности, ИЦН, акушерский пессарий, 33-34 недели 
– плацентарные нарушения, раннее старение плацен-
ты. От 3 родов оперативных на сроке 37-38 нед. При ро-
ждении масса тела 2030 г, рост 47 см. Оценка по шка-
ле Апгар 7/8 баллов.

Фенотип: нос по типу «шлема греческого воина», 
высокий лоб, выпуклая глабела, антимонголоидный 
разрез глаз, гипертелоризм, высокие изогнутые бро-
ви, экзофтальм, расщелина мягкого неба, короткий 
фильтр, тонкие губы с опущенными уголками рта, ми-
крогения, уши плотно прилегают к голове и низко опу-
щены,  короткая шея, клинодактилия V пальцев рук, 
утолщение и сгибание I пальца стопы.

С 4 суток по 1 месяц 9 суток жизни находилась на 
стационарном лечении с клиническим диагнозом: ма-
ловесный к сроку гестации. Синдром системного воспали-
тельного ответа неуточненный. Синдром Вольфа-Хирш-
хорна. Расщелина мягкого неба. Врожденный порок серд-
ца - умеренный стеноз легочной артерии. Повышение 
градиента на перешейке аорты. Функционирующие фе-
тальные коммуникации – открытый артериальный про-
ток, межпредсердное сообщение. НК0. Гипоплазия почек. 
Субэпендимальные кисты в таламо-каудальной вырез-
ке с обеих сторон. Арахноидальная киста. Анемия лег-
кой степени.

С 1,5 недель вскармливание смешанное, с 3 меся-
цев – искусственное смесью Фрисопеп АС. Прибавки 
в массе были недостаточными. С переводом на кормле-
ние смесью Nutrilon Neocate Junior  начала терять мас-
су. Ввели прикорм в 5 месяцев.

В 8 месяцев консультирована челюстно-лицевым 
хирургом в Федеральном центре: Аномалия Пьера-Ро-
бена: врожденная изолированная расщелина неба 2в. Не-
доразвитие нижней челюсти.

В 9 месяцев консультирована урологом, выявлена 
гипоплазия почек с обеих сторон.  Сурдологом выявле-
но кондуктивное (смешанное?) снижение слуха на ле-
вое ухо III степени, снижение слуха на правое ухо III 
и выше степени, предположены двусторонний экссу-
дативный средний отит, двусторонняя аномалия раз-
вития среднего уха.

В 10 месяцев во время кормления в положении си-
дя, ребёнок внезапно «закатил глаза», «обмяк», «поси-
нел носогубной треугольник». В течении 2-х минут от-
сутствовала реакция на окружающее. Затем приступ 
самостоятельно купировался, девочка пришла в со-
знание, но была сонлива. На тот момент ЭЭГ при от-
крытых глазах с двигательными артефактами: на ме-
стах свободных от артефактов типичной эпиактивности 

Таблица 2. Антропометрические данные пациентки 2
Table 2. Anthropometric data of patient 2

Возраст Масса тела, г Рост, см

при рождении 2050 47

7 мес 5940

9 мес 6400

1 год 7100

1 год 7 мес 8600 76
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и устойчивой МПА не зарегистрировано. Состояние 
с улучшением, повторных приступов и нарушения со-
знания не повторялось. Однако в 11 месяцев развил-
ся впервые тонико-клонический судорожный приступ 
на фоне нормальной температуры. ЭЭГ при открытых 
глазах с двигательными артефактами: в правой лоб-
ной-передневисочной области одиночные комплек-
сы «спайк-волновой» активности. Назначен конву-
лекс сироп (вальпроевая кислота).

Кариотип (в возрасте 26 дней): 46, ХХ, del (4) 
(р15.3) синдром Вольфа-Хиршхорна. Родители не об-
следованы.

Обсуждение и заключение

Во всех представленных выше клинических случаях 
отмечаются сходные анамнестические признаки вну-
триутробного периода: задержка развития плода (3/3), 
нарушение маточно-плацентарного кровотока (3/3), 
маловодие (2/3), гипоплазия почек (1/3). Все дети до-
ношенные и рождены оперативным путем. При рожде-
нии имели низкую массу тела от 1950 до 2050 г. и длину 
тела  44-47 см. У 2-х новорожденных – низкая оценка 
по шкале Апгар. Все дети прошли этап лечения и выха-
живания в отделении патологии новорожденных  в свя-
зи с последствиями внутриутробной гипоксии, мало-
весности, врожденными пороками развития сердеч-
но-сосудистой системы, почек, расщелинами твердого 
неба. У всех пациентов наблюдались общие фенотипи-

ческие особенности: орбитальный гипертелоризм, дис-
пластичные низко расположенные ушные раковины, 
короткий фильтр, малая верхняя губа. У всех детей от-
мечались выраженная мышечная гипотония с рожде-
ния,  задержка психомоторного развития и судорож-
ный синдром  с необходимостью назначения и индиви-
дуального подбора противосудорожной терапии. У всех 
детей диагностирована выраженная белково-энергети-
ческая недостаточность, трудно корригируемая в связи 
с плохой переносимостью искусственных смесей (сры-
гивания, отказ) и продуктов прикорма.

Возникновение синдрома Вольфа-Хиршхорна  
у двоих наблюдаемых пациентов было de novo, что под-
тверждено генетическим обследованием родителей.

Все наблюдаемые нами пациенты женского пола. 
В первом приведенном клиническом описании 

есть высокая вероятность наличия у ребенка несба-
лансированной транслокации, учитывая наличие ми-
кроделеции участка короткого плеча (р) 4 хромосомы 
(4р16.3) и микродупликации участка короткого плеча 
(р) 8 хромосомы (8р23.1-р23.3). 

Высокая распространенность транслокаций t(4;8)
(p16;p23) de novo была описана в различных больших 
группах пациентов. Они могут быть связаны с мате-
ринским инверсионным полиморфизмом на 4p16 или 
возникать во время материнского мейоза из-за гомо-
логичной неаллельной рекомбинации (NAHR), опо-
средованной кластерами генов обонятельных рецепто-
ров как на 4p, так и на 8p. Баггенхаут с соавт. (2004 г.) 

Рис. 2. Внешний вид пациентки 3.

Fig. 2. Patient’s 3 phenotype. 
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предположили, что низкокопийные повторы не толь-
ко опосредуют эктопическую мейотическую рекомби-
нацию, но также являются сайтами чувствительности 
к терминальным делециям. Золлино с соавт. (2007 ) ис-
следовали родительское происхождение 73 WHS-ассо-
циированных перестроек и пришли к выводу, что ро-
дительский инверсионный полиморфизм 4p16.3 не яв-
ляется фактором риска для них [2].

В литературе описано развитие миелодиспласти-
ческого синдрома [3], кожной Т-клеточной лимфомы 
[4], воспалительной  миофибробластической опухоли 
мочевого пузыря [5] у пациентов с синдромом Воль-
фа-Хиршхорна. Однако описаний  костных проявле-
ний (энхондромы), как в первом клиническом случае, 

нами не было найдено. Возможно, что аллельная по-
теря гена-супрессора опухоли, такого как WHSC1 и/
или FGFR3, из делетированного сегмента 4p16.3 игра-
ет критическую роль в патологических пролифератив-
ных процессах [3].

Таким образом, риски развития микроделецион-
ных синдромов существуют в каждой семье, в связи 
с чем актуальна их неспецифическая профилактика 
у беременных женщин. Владение клиническими при-
емами диагностики  синдрома Вольфа-Хиршхорна по-
зволит специалистам  различного профиля своевре-
менно заподозрить заболевание, организовать генети-
ческое консультирование и обследование пациентов, 
подобрать адекватную терапию для поддержания их 
приемлемого качества жизни. В процессе оказания 
помощи таким детям должна участвовать мульти-
дисциплинарная команда специалистов, включаю-
щая генетика, неонатолога, педиатра, гастроэнтеро-
лога, диетолога, невролога, кардиолога, уролога, сур-
долога, офтальмолога, стоматолога, эндокринолога, 
онколога, иммунолога, челюстно-лицевого хирурга, 
анестезиолога и др.
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Рис. 3. Кариотип пациентки 3.

Fig. 3. Patient’s 3 karyotype. 


