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Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû ÿâè ëîñü îïè ñà íèå êëè íè êî-ãå íå òè ÷å ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê ïà öè åí òà ñ ñèí ä ðî ìîì Íè êî ëà è äå ñà—Áà -
ðàé öå ðà (ÑÍÁ), îáó ñëîâ ëåí íî ãî ðà íåå íå îïè ñàí íîé ìèñ ñåíñ-ìó òà öèåé â ãå íå SMARCA2. Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû. Âè äåî-ÝÝÃ ìî -
íè òî ðèíã îñó ùå ñò â ëÿë ñÿ â ñî îò âåò ñò âèè ñ ìåæ äó íà ðîä íîé ñè ñ òå ìîé 10-20 ñ. ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ÷à øå÷ êî âûõ ýëåê ò ðî äîâ, êî òî -
ðûå êðå ïè ëè êîë ëî äè åâûì êëååì. Ñåê âå íè ðî âà íèå ýê çî ìà ïðî âî äè ëîñü íà ñåê âå íà òî ðå Il lu mi na Ne xtSeq 500 ñî ñðåä íèì ïî êðû -
òè åì íå ìå íåå 70—100õ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïà íå ëè, âêëþ ÷à þ ùåé 211 ãå íîâ. Ïà òî ãåí íîñòü âû ÿâ ëåí íîé ìó òà öèè ïîä òâåð æ äà ëàñü
ñåê âå íè ðî âà íè åì ïî Ñåí ãå ðó ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ÄÍÊ ïà öè åí òà è åãî ðî äè òå ëåé. Ðå çó ëü òà òû. Ó íà áëþ äà å ìî ãî íà ìè áî ëü íî ãî
ñ ðà íåå íå îïè ñàí íîé îä íî íóê ëå î òèä íîé çà ìå íîé â ãå íå â ýê çî íå 7 ãå íà SMARCA2 îñíîâ íûå êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ õà ðàê òå -
ðè çî âà ëèñü ñî ÷å òà íè åì óìå ðåí íîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè, íà ðó øå íè åì ýê ñ ï ðåñ ñèâ íîé ðå ÷è è íå ðåç êî âû ðà æåí íû ìè äèç ìîð -
ôè ÷å ñêè ìè ÷åð òà ìè ñòðî å íèÿ ëè öà, õà ðàê òåð íû ìè äëÿ ÑÍÁ. Îä íà êî ó îïè ñû âà å ìî ãî íà ìè ïà öè åí òà îò ñóò ñò âî âà ëè íå êî òî ðûå
ôå íî òè ïè ÷å ñêèå ïðè çíà êè. Äî ñòà òî÷ íî ìÿã êèé ôå íî òèï ìîæ íî îáú ÿñ íèòü íå áî ëü øîé çíà ÷è ìî ñòüþ ìà ëî ãî õå ëè êàç íî ãî äî ìå íà, 
êî äè ðó ìî ãî ýê çî íîì 7 ãå íà, â êî òî ðîì ïðî è çîø ëà íóê ëå î òèä íàÿ çà ìå íà, äëÿ ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ áåë êà. Âû âî äû. Ïðè íè ìàÿ âî
âíè ìà íèå âñ¸ âû øå ñêà çàí íîå, ìîæ íî ñäå ëàòü âû âîä î òîì, ÷òî âà ðè à áå ëü íîñòü êëè íè ÷å ñêîé êàð òè íû íà ñëåä ñò âåí íûõ çà áî ëå -
âà íèé îáó ñëîâ ëå íà, â òîì ÷èñ ëå, ëî êà ëè çà öèåé ïà òî ãåí íîé ìó òà öèè â ãå íå è ôóí ê öè î íà ëü íîé çíà ÷è ìî ñòüþ òî ãî äî ìå íà, àê òèâ -
íîñòü êî òî ðî ãî îíà íà ðó øà åò. Òà êèì îá ðà çîì, îïè ñà íèå íî âûõ êëè íè ÷å ñêèõ ñëó ÷à åâ ðåä êèõ ñèí ä ðî ìîâ, âû çâàí íûõ ðà íåå íå
îïè ñàí íû ìè ìó òà öè ÿ ìè, èìå åò áî ëü øîå çíà ÷å íèå íå òî ëü êî äëÿ ïðàê òè êó þ ùå ãî âðà ÷à-ãå íå òè êà, íî è äëÿ ðàç âè òèÿ ìî ëå êó ëÿð -
íîé ãå íå òè êè â öå ëîì è áî ëåå ãëó áî êî ãî ïî íè ìà íèÿ ãå íî òè ïè ÷å ñêè-ôå íî òè ïè ÷å ñêèõ âçàè ìî äåé ñò âèé.
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 Pur pose. The pur pose of this work was to de scribe the clin i cal and ge netic char ac ter is tics of the pa tient with
Nicolaides—Baraitser syn drome, caused by the pre vi ously not de scribed missense mu ta tion in the SMARCA2 gene. Ma te rials and
meth ods. Video EEG mon i tor ing was car ried out in ac cor dance with the in ter na tional sys tem 10-20 s. Cup elec trodes, which were
fixed with the help of col loi dal glue, were used. Exom se quenc ing was car ried out on an Illumina NextSeq 500 se quencer with an av er -
age cov er age of at least 70-100x us ing a panel con tain ing 211 genes. The patho ge nic ity of the de tected mu ta tion was con firmed by
Senger se quenc ing us ing the DNA of the pa tient and his par ents. Re sults. In the pa tient we ob served with a pre vi ously un iden ti fied
sin gle nu cle o tide sub sti tu tion in the gene in the 7 exon of the SMARCA2 gene, the main clin i cal man i fes ta tions were char ac ter ized by
a com bi na tion of mod er ate men tal re tar da tion, a vi o la tion of ex pres sive speech, and not pro nounced dysmorphic fea tures of the fa cial 
fea tures char ac ter is tic of the Nicolaides-Baraitser syn drome. How ever, the pa tient de scribed by us did not have some phenotypic
signs. A suf fi ciently mild phe no type can be ex plained by the small sig nif i cance of the small helicase do main en coded by the 7 exon
gene in which the nu cle o tide re place ment oc curred, for the func tion ing of the pro tein. Con clu sions. Taking into ac count all the above, 
it can be con cluded that the vari abil ity of the clin i cal pic ture of he red i tary dis eases is due to the lo cal iza tion of the patho genic mu ta tion 
in the gene and the func tional sig nif i cance of the do main whose ac tiv ity it vi o lates. Thus, the de scrip tion of new clin i cal cases of rare
syn dromes caused by pre vi ously not de scribed mu ta tions is of great im por tance not only for the prac tic ing ge net i cist, but also for the
de vel op ment of mo lec u lar ge net ics in gen eral and a deeper un der stand ing of ge no type-phenotype cor re la tions.

Key words: Nicolaides—Baraitser syn drome, men tal re tar da tion, SMARCA2.
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Ââå äå íèå

Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè óâå ëè ÷è âà åò ñÿ êî ëè ÷å ñò âî
ðà áîò, ïî ñâÿ ùåí íûõ îïè ñà íèþ êëè íè êî-ãå íå òè ÷å ñêèõ
õà ðàê òå ðè ñòèê íà ñëåä ñò âåí íûõ ñèí ä ðî ìîâ, ñî ïðî âîæ äà -
þ ùèõ ñÿ óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ. Ýòî îáó ñëîâ ëå íî âíå -
äðå íè åì â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè êó ìå òî äà ìàñ ñî âî ãî ïà -
ðàë ëå ëü íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì îáî ãà -
ùåí íûõ ýê çî ìíûõ ïà íå ëåé, êî òî ðûé ïî çâî ëèë íå òî ëü -
êî çíà ÷è òå ëü íî ïî âû ñèòü ýô ôåê òèâ íîñòü äèà ãíî ñ òè êè
íà ñëåä ñò âåí íîé ïà òî ëî ãèè, ñî ïðî âîæ äà þ ùåé ñÿ óì ñò -
âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ, íî è ðàñ øè ðèòü ïðåä ñòàâ ëå íèÿ
î ðàç ìà õå êëè íè ÷å ñêî ãî ïî ëè ìîð ôèç ìà è ãå íå òè ÷å ñêîé
ãå òå ðî ãåí íî ñòè îò äå ëü íûõ ìî íî ãåí íûõ ñèí ä ðî ìîâ. Ðàç -
ëè÷ íûå ìó òà öèè â ãå íå, îò âåò ñò âåí íîì çà âîç íèê íî âå -
íèå îä íî ãî è òî ãî æå ñèí ä ðî ìà, ìî ãóò ïðè âî äèòü ê ïî ÿâ -
ëå íèþ âà ðè à áå ëü íûõ ïî òÿ æå ñòè è íà áî ðó êëè íè ÷å ñêèõ
ñèì ï òî ìîâ, ÷òî çà òðóä íÿ åò äèô ôå ðåí öè à ëü íóþ äèà ãíî -
ñ òè êó íà ýòà ïå êëè íè ÷å ñêî ãî îñìîò ðà. Îñòà åò ñÿ îñî áåí -
íî àê òó à ëü íûì îïè ñà íèå îñî áåí íî ñòåé êëè íè ÷å ñêèõ
ïðî ÿâ ëå íèé íî âûõ àë ëå ëü íûõ âà ðè àí òîâ ìî íî ãåí íûõ
ñèí ä ðî ìîâ, îáó ñëîâ ëåí íûõ ðà íåå íå îïè ñàí íû ìè ìó òà -
öè ÿ ìè â ãå íàõ.

Îä íèì èç íà ñëåä ñò âåí íûõ ñèí ä ðî ìîâ, êëè íè ÷å ñêèå
ïðî ÿâ ëå íèÿ êî òî ðî ãî âå ñü ìà âà ðè à òèâ íû è ìî ãóò ìî äè -
ôè öè ðî âà òü ñÿ ïî ìå ðå âçðîñ ëå íèÿ áî ëü íî ãî, ÿâ ëÿ åò ñÿ
ñèí ä ðîì Íè êî ëà è äåñ—Áà ðàé öå ðà (ÑÍÁ) (OMIM
#601358). Ñî âî êóï íîñòü êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ýòî ãî
ñèí ä ðî ìà áû ëà âïåð âûå îïè ñà íà Ni co la i des P. è Ba ra it -
ser Ì. â 1993 ãî äó [1], êî òî ðûå ñî îá ùè ëè î 16-ëåò íåé äå -
âóø êå ñ óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ è äèç ìîð ôè ÷å ñêè ìè
÷åð òà ìè ñòðî å íèÿ â âè äå òðå ó ãî ëü íîé ôîð ìû ëè öà, âû -
ñòó ïà þ ùåé íèæ íåé ãó áû, áðà õè äàê òè ëèè, óâå ëè ÷å íèÿ
ìåæ ôà ëàí ãî âûõ ñó ñ òà âîâ è ðåä êèõ âî ëîñ. Ñïó ñ òÿ òðè ãî -
äà Kra jew s ka-Wa la sek ñ ñî àâ òî ðà ìè ñî îá ùè ëè î ïî äîá -
íûõ ïðî ÿâ ëå íè ÿõ ó 19-ëåò íå ãî þíî øè è ïðåä ïî ëî æè ëè,
÷òî ñî ÷å òà íèå âû ÿâ ëåí íûõ êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé
ìî æåò ñëó æèòü îñíî âà íè åì äëÿ âû äå ëå íèÿ îò äå ëü íî ãî
ñèí ä ðî ìà, íà çâàí íî ãî ïî ôà ìè ëè ÿì âïåð âûå îïè ñàâ øèõ 
åãî àâ òî ðîâ [2]. Ýòî ïðåä ëî æå íèå áû ëî ïîä äåð æà íî Mo -
rin G. ñ ñî àâ òî ðà ìè, êî òî ðûå òàê æå îïè ñû âà ëè áî ëü íûõ
ñî ñïå öè ôè ÷å ñêè ìè êëè íè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè [3].
Îêîí ÷à òå ëü íîå âû äå ëå íèå ýòî ãî ñèí ä ðî ìà â ñà ìî ñòî ÿ -
òåëü íóþ íî çî ëî ãè ÷å ñêóþ ôîð ìó è óòî÷ íå íèå àóòî ñîì -
íî-äî ìè íàí ò íî ãî òè ïà íà ñëå äî âà íèÿ ïðî è çîø ëî òî ëü êî
â 2012 ãî äó, êîã äà Van Ho udt ñ ñî àâ òî ðà ìè â ðå çó ëü òà òå
ñåê âå íè ðî âà íèÿ ýê çî ìà îá íà ðó æèëè ãå òå ðî çè ãîò íûå ìó -
òà öèè â ãå íå SMARCA2, ëî êà ëè çî âàí íîì íà õðî ìî ñî ìå 9 
â ðå ãè î íå ð24.3, ó 8 èç 10 áî ëü íûõ ñ êëè íè ÷å ñêè ìè ïðî -
ÿâ ëå íè ÿ ìè ñèí ä ðî ìà [4]. Áåë êî âûé ïðî äóêò ãå íà ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ÷à ñòüþ ÀÒÔ-çà âè ñè ìî ãî õðî ìà òèí-ðå ìî äó ëè ðó þ -
ùå ãî êîì ï ëåê ñà, èã ðà þ ùå ãî âàæ íóþ ðîëü â ýê ñ ï ðåñ ñèè
ãå íîâ, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ôóí ê öè î íè ðî âà íèè íåð âíîé ñè ñ -
òå ìû [5]. Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè â ëè òå ðà òó ðå îïè ñà íî
áî ëåå 60 ïà öè åí òîâ ñ ÑÍÁ, ïîä òâåð æ äåííûì íà îñíî âà -
íèè ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêîé äèà ãíî ñ òè êè. Îñíîâ íû -
ìè êëè íè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè ýòî ãî çà áî ëå âà íèÿ ÿâ -

ëÿ þò ñÿ óì ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü è ñïå öè ôè ÷å ñêèé ôå íî -
òèï — òðå ó ãî ëü íîå ëè öî, ðåä êèå âî ëî ñû, íèç êàÿ ëè íèÿ
ðî ñ òà âî ëîñ íà ëáó, äëèí íûé ôèëüòð, òîí êàÿ âåð õ íÿÿ è
òîë ñòàÿ íèæ íÿÿ ãó áà è âû âåð íó òûå íîç ä ðè [6, 7]. Ðå æå
ó áî ëü íûõ îò ìå ÷à þò ñÿ ñó äî ðî ãè, ãè ïî òî íèÿ, íèç êèé
ðîñò, ìèê ðî öå ôà ëèÿ, ãè ïîñ ïà äèÿ, ñêî ëè îç è ïó ïî÷ íûå
ãðû æè [2, 8].

Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùåé ðàáî òû ÿâè ëîñü îïè ñà íèå êëè íè -
êî-ãå íå òè ÷å ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê ïà öè åí òà ñ ÑÍÁ, îáó -
ñëîâ ëåí íî ãî ðà íåå íå îïè ñàí íîé ìèñ ñåíñ-ìó òà öèåé
â ãå íå SMARCA2.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Äëÿ äèà ãíî ñ òè êè ñèí ä ðî ìà èñ ïî ëü çî âàë ñÿ êîì ï ëåêñ
ìå òî äîâ îá ñëå äî âà íèÿ: ãå íå à ëî ãè ÷å ñêèé àíà ëèç, íå âðî -
ëî ãè ÷å ñêèé îñìîòð, îöåí êà èí òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ 
ñ èñïîëüçîâàíèåì ïñè õî ëî ãè ÷å ñêèõ òå ñ òîâ, ÝÝÃ-âè äåî -
ìî íè òî ðèíã è ÄÍÊ-äèà ãíî ñ òè êà.

Âè äåî-ÝÝÃ-ìî íè òî ðèíã îñó ùå ñò â ëÿë ñÿ â ñî îò âåò ñò -
âèè ñ ìåæ äó íà ðîä íîé ñè ñ òå ìîé 10—20 ñ èñ ïî ëü çî âà íè -
åì ýëåê ò ðî äíûõ øà ïîê èëè ÷à øå÷ êî âûõ ýëåê ò ðî äîâ, êî -
òî ðûå êðå ïè ëè ñ ïî ìî ùüþ êîë ëî äè å âî ãî êëåÿ.

Âû äå ëå íèå ÄÍÊ ïðî âî äè ëîñü ïî ñòàí äàð ò íîé ìå òî -
äè êå. Ñåê âå íè ðî âà íèå ýê çî ìà ïðî âî äè ëîñü íà ñåê âå íà -
òî ðå Il lu mi na Ne xtSeq 500 ñî ñðåä íèì ïî êðû òè åì íå ìå -
íåå 70—100õ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïà íå ëè, âêëþ ÷à þ ùåé
211 ãå íîâ, ìó òà öèè â êî òî ðûõ îò âåò ñò âåí íû çà âîç íèê -
íî âå íèå çà áî ëå âà íèé è ñèí ä ðî ìîâ, ñî ïðî âîæ äà þ ùèõ ñÿ
óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ è àóòè ñòè ÷å ñêè ìè ÷åð òà ìè ïî -
âå äå íèÿ.

Âû ÿâ ëåí íîå ïðè ïðî âå äå íèè ìàñ ñî âî ãî ïà ðàë ëå ëü -
íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ èç ìå íå íèå íóê ëå î òèä íîé ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî ñòè áû ëî ïîä òâåð æ äå íî ìå òî äîì ïðÿ ìî ãî àâ òî -
ìà òè ÷å ñêî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ, ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì îëè ãî -
íóê ëå î òèä íûõ ïðàé ìå ðîâ, êîì ï ëè ìåí òàð íûõ ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî ñòÿì, ôëà íè êè ðó þ ùèì ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ýê -
çî íà 7 ãå íà SMARCA2. Äàí íàÿ îá ëàñòü áû ëà èñ ñëå äî âà íà 
è ó ðî äè òå ëåé áî ëü íî ãî.

Ó ðî äè òå ëåé ïðî áàí äà áû ëî ïî ëó ÷å íî ïè ñü ìåí íîå
èí ôîð ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå íà ïðî âå äå íèå ìî ëå êó ëÿð -
íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ îá ðàç öîâ êðî âè è ðàç ðå -
øå íèå íà àíî íèì íóþ ïóá ëè êà öèþ ðå çó ëü òà òîâ èñ ñëå äî -
âà íèÿ

Ðå çó ëü òà òû è èõ îá ñóæ äå íèå

Ïðî áàíä — ìà ëü ÷èê Ê. 11 ëåò, åäèí ñò âåí íûé ðå áå -
íîê â ñå ìüå. Ðî äèë ñÿ îò ìî ëî äûõ çäî ðî âûõ ðî äè òå ëåé.
Ðî äî ñëîâ íàÿ ñå ìüè íà ñëåä ñò âåí íîé ïà òî ëî ãèåé íå îòÿ -
ãî ùå íà. Ðåá¸íîê îò 1-é áå ðå ìåí íî ñòè, ïðî òå êàâ øåé áåç
îñëîæ íå íèé, ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íûõ ñðî÷ íûõ ðî äîâ ñ âå ñîì
3350 ã è äëè íîé 52 ñì. Îöåí êà ïî øêà ëå Àï ãàð —
9/9 áàë ëîâ. Ðàí íåå ìî òîð íîå ðàç âè òèå ñî îò âåò ñò âî âà ëî
âîç ðà ñò íûì íîð ìàì. Ñ 1 ãî äà è 11 ìå ñÿ öåâ ðî äè òå ëè çà -
ìå òè ëè çà äåð æ êó ðå ÷å âî ãî ðàç âè òèÿ. Â íà ñòî ÿ ùèé ìî -
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ìåíò ðåá¸íîê ïðî èç íî ñèò îò äå ëü íûå ñëî âà, ôðà çû êî -
âåð êà åò. Ïðè îñìîò ðå îò ìå ÷à þò ñÿ äèç ìîð ôè ÷å ñêèå ÷åð -
òû: òðå ó ãî ëü íîå ëè öî, àí òè ìîí ãî ëî èä íûé ðàç ðåç ãëàç,
âû âåð íó òûå íîç ä ðè, ìàê ðî ñòî ìèÿ, äëèí íûé ôèëüòð,
òîí êàÿ âåð õ íÿÿ ãó áà, òîë ñòàÿ íèæ íÿÿ ãó áà (ðèñ. 1). Ïðè
íå âðî ëî ãè ÷å ñêîì îñìîò ðå î÷à ãî âîé íå âðî ëî ãè ÷å ñêîé
ñèì ï òî ìà òè êè íå âû ÿâ ëå íî. Ñó äî ðîã íå áû ëî.

Ïðè ïðî âå äå íèè 11-÷à ñî âî ãî íî÷ íî ãî ÝÝÃ-âè äåî ìî -
íè òî ðèí ãà ýïè àê òèâ íî ñòè íå îá íà ðó æå íî. Çà ðå ãè ñò ðè -
ðî âàí ðå ãó ëÿð íûé ïî ÷à ñ òî òå, îð ãà íè çî âàí íûé àëü -
ôà-ðèòì, àì ï ëè òó äîé äî 80 ìêÂ â çà òû ëî÷ íûõ îò âå äå íè -

ÿõ, ìî äó ëè ðî âàí íûé â âå ðå òå íà è ïîë íî ñòüþ áëî êè ðó å -
ìûé ïðè îò êðû âà íèè ãëàç. ÝÝÃ áîä ð ñò âî âà íèÿ ñî îò âåò -
ñò âî âà ëà âîç ðà ñò íîé íîð ìå.

Ðå áå íîê íå îáó ÷à åò ñÿ â øêî ëå, à ïî ñå ùà åò èí äè âè äó -
à ëü íûå è ãðóï ïî âûå çà íÿ òèÿ â Öåí ò ðå ïñè õî ëî ãî-ïå äà -
ãî ãè ÷å ñêîé ïîä äåð æ êè. Â ðå çó ëü òà òå êîí ñó ëü òà öèè ïñè -
õî ëî ãà ó ðå áåí êà âû ÿâ ëå íî îá ùåå íå äî ðàç âè òèå ðå ÷è è
ôî íå ìà òè ÷å ñêî ãî âîñ ïðè ÿ òèÿ. Ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íàÿ ðå÷ü
îôîð ì ëå íà îò äå ëü íû ìè ñëî âà ìè. Ðå áå íîê èñ ïî ëü çó åò
ðå÷ü â ñè òó à öè ÿõ ïðè âåò ñò âèÿ è ïðî ùà íèÿ, äëÿ âû ðà æå -
íèÿ îñíîâ íûõ ïî òðåá íî ñòåé. Ðå÷ü êàê ñðåä ñò âî îá ùå íèÿ 
è ðå ãó ëÿ öèè ïî âå äå íèÿ íå èñ ïî ëü çó åò. Ñîá ñò âåí íóþ äå -
ÿ òå ëü íîñòü ðå áå íîê íå ñî ïðî âîæ äà åò ðå ÷üþ, åå ðå çó ëü òàò 
â ðå ÷è íå èñ ïî ëü çó åò, îä íà êî îá ðà ùåí íóþ ðå÷ü ïî íè ìà -
åò è âû ïîë íÿ åò ïðî ñòûå èí ñò ðóê öèè, çíà åò îñíîâ íûå
öâå òà è ðàç ëè ÷à åò ôîð ìû ïðåä ìå òîâ. Îò ìå ÷à þò ñÿ èñ êà -
æå íèÿ, ñìå øå íèÿ è ïðî ïó ñ êè çâó êîâ. Õî ðî øî àð òè êó ëè -
ðó åò ãëàñ íûå, íî îò ìå ÷à åò ñÿ âû ðà æåí íîå íà ðó øå íèå
çâó êîñ ëî ãî âîé ñòðóê òó ðû ñëî âà: ðå áå íîê ïðî èç íî ñèò îä -
íî ñëîæ íûå ñëî âà áåç ñòå ÷å íèÿ ñî ãëàñ íûõ çâó êîâ. Ïî ñòå -
ïåí íî ôîð ìè ðó åò ñÿ ïðî äóê òèâ íàÿ äå ÿ òå ëü íîñòü — ðå áå -
íîê ìî æåò âîñ ïðî èç âî äèòü çà äàí íûå ãðà ôè ÷å ñêèå ýëå -
ìåí òû è ïè ñàòü â ñî îò âåò ñò âèè ñ îá ðàç öîì.

Íà îñíî âà íèè àíà ìíå çà, êëè íè ÷å ñêî ãî îñìîò ðà è ðå -
çóëü òà òîâ ïñè õî ëî ãè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ ïðåä ïî ëà ãà ëîñü
íà ëè ÷èå îä íî ãî èç ìî íî ãåí íûõ âà ðè àí òîâ ñèí ä ðî ìîâ, ñî -
ïðî âîæ äà þ ùèõ ñÿ èí òåë ëåê òó à ëü íûì íå äî ðàç âè òè åì.

Äëÿ óòî÷ íå íèÿ äèà ãíî çà ðå áåí êó ïðî âå äå íî ñåê âå íè -
ðî âà íèå ýê çî ìà ïî ïà íå ëè «Óì ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü è
ðàñ ñòðîé ñò âà àóòè ñòè ÷å ñêî ãî ñïåê ò ðà», â ðå çó ëü òà òå êî -
òî ðî ãî âû ÿâ ëå íà ðà íåå íå îïè ñàí íàÿ ìèñ ñåíñ-ìó òà öèÿ
â ýê çî íå 7 ãå íà SMARCA2 c.1258C>T (Arg420Cys) â ãå òå -
ðî çè ãîò íîì ñî ñòî ÿ íèè. Ïðî âå äå íà âå ðè ôè êà öèÿ ìó òà -
öèè ñåê âå íè ðî âà íè åì ïî Ñåí ãå ðó, â ðå çó ëü òà òå êî òî ðî ãî 
íà ëè ÷èå ìó òà öèè áû ëî ïîä òâåð æ äå íî. Ó ðî äè òå ëåé äàí -
íîé ìó òà öèè íå îá íà ðó æå íî, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î å¸
ïðî èñ õîæ äå íèè de no vo (ðèñ. 2).

Âû ÿâ ëåí íàÿ ó ïðî áàí äà íóê ëå î òèä íàÿ çà ìå íà â ãå íå
SMARCA2 íå áû ëà ðà íåå îïè ñà íà, ÷òî íå ïî çâî ëÿ ëî âû -
ñêà çàòü îä íî çíà÷ íî ãî ìíå íèÿ î åå ïà òî ãåí íî ñòè. Îöåí -
êà ïà òî ãåí íî ñòè âà ðè àí òà ïðî âî äè ëàñü ñî ãëàñ íî ðå êî -
ìåí äà öè ÿì ACMG [9]. Íà îñíî âà íèè îò ñóò ñò âèÿ âà ðè -
àí òà â êîí ò ðî ëü íûõ âû áîð êàõ «1000 ãå íî ìîâ», ESP6500
è ExAC; àíà ëè çà çà ìå íû ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì àë ãî ðèò ìîâ
ïðåä ñêà çà íèÿ ïà òî ãåí íî ñòè (SIFT: 0.000, Po lyp -
hen2_HDIV: 1.000, Po lyp hen2_HVAR: 0.994, Mu ta ti on -
Tas ter: 1.000, PROVEAN: -6.980, LRT: D) âà ðè àíò
c.1258C>T áûë îò íå ñåí ê êà òå ãî ðèè «âà ðè àíò ñ í å îï ðå -
äå ëåí íûì çíà ÷å íè åì». Îò ñóò ñò âèå âà ðè àí òà ó ðî äè òå ëåé 
ïðî áàí äà ïî çâî ëèëî îò íå ñ òè çà ìå íó c.1258C>T ê êà òå ãî -
ðèè «âå ðî ÿò íî-ïà òî ãåí íûé» è ñ÷è òàòü å¸ ïðè ÷è íîé çà -
áî ëå âà íèÿ ó Ê.

Àíà ëèç îñî áåí íî ñòåé êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé
ó áîëü íûõ ñ ÑÍÁ, îïè ñàí íûõ â ëè òå ðà òó ðå, ïî êà çàë, ÷òî
âñå äå òè ðîæ äà þò ñÿ â ñðîê ñ íîð ìà ëü íû ìè ðî ñ òî-âå ñî -
âû ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè [10]. Ó âñåõ îïè ñàí íûõ áî ëü íûõ îò -
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Ðèñ. 1. Âíåø íèé âèä ïðî áàí äà.

Ðèñ. 2. Ðå çó ëü òà òû ñåê âå íè ðî âà íèÿ ýêçî íà 7 ãå íà SMARCA2 ó ïðî -
áàí äà è åãî ðî äè òå ëåé.



ìå ÷à ëîñü ñî ÷å òà íèå íà ðó øå íèå ïñè õî ðå ÷å âî ãî ðàç âè òèÿ
è äèç ìîð ôè ÷å ñêèõ ÷åðò ñòðî å íèÿ â âè äå òðå ó ãî ëü íî ãî
ëè öà, âû âåð íó òûõ íîç ä ðåé, òîí êîé âåð õ íåé è òîë ñòîé
íèæ íåé ãó áû. Ó 65% âû ÿâ ëå íà ìèê ðî öå ôà ëèÿ, êî òî ðàÿ
ìîã ëà ðå ãè ñò ðè ðî âà òü ñÿ ñ ðîæ äå íèÿ èëè ôîð ìè ðî âà ëàñü
â òå ÷å íèå æèç íè. Ñó äî ðî ãè âîç íè êà ëè ó 64% áî ëü íûõ.
Ïî ìíå íèþ ðÿ äà àâ òî ðîâ, îä íèì èç òè ïè÷ íûõ êëè íè ÷å -
ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ÑÍÁ ÿâ ëÿ åò ñÿ óìå íü øå íèå òîë ùè íû
ïîä êîæ íî-æè ðî âî ãî ñëîÿ íà ëè öå è íà ïà ëü öàõ êè ñ òåé è
ñòîï, ÷òî ïðè âî äèò ê ïî ÿâ ëå íèþ âû ñòó ïà þ ùèõ ìåæ ôà -
ëàí ãî âûõ ñó ñ òà âîâ. Ó âñåõ áî ëü íûõ îò ìå ÷à ëàñü çà äåð æ êà
ïñè õîðå ÷å âî ãî ðàç âè òèÿ è íà ðó øå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèâ íîé
ðå ÷è, ïðè ÷åì, ó ïî ëî âè íû îïè ñàí íûõ áî ëü íûõ ðå÷ü îò -
ñóò ñò âî âà ëà. Ó 50% áî ëü íûõ îò ìå ÷à ëàñü âû ðà æåí íàÿ óì -
ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü, ó 30% — óìå ðåí íàÿ, à â 20% ñëó ÷à -
åâ ñíè æå íèå èí òåë ëåê òà áû ëî íå çíà ÷è òå ëü íûì, ÷òî îáó -
ñëîâ ëè âà ëî óäîâ ëåò âî ðè òå ëü íóþ ñî öè à ëè çà öèþ áî ëü -
íûõ. Ôå íî òèï íå êî òî ðûõ áî ëü íûõ ñ ÑÍÁ íà ïî ìè íàë òà -
êî âîé ïðè ñèí ä ðî ìå Êîô ôè íà—Ñè ðè ñà, ÷òî îáó ñëîâ ëè -
âà åò íå îá õî äè ìîñòü ïðî âå äå íèÿ äèô ôå ðåí öè à ëü íîé
äèà ãíî ñ òè êè ýòèõ äâóõ ñèí ä ðî ìîâ [10]. Â áî ëü øèí ñò âå
ñëó ÷à åâ, ïðè íà ëè ÷èè çà äåð æ êè ïñè õî ðå ÷å âî ãî ðàç âè òèÿ
è íå ÿâ íî âû ðà æåí íî ãî ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî ôå íî òè ïà ó ïà -
öè åí òîâ ïðåä ïî ëà ãà ëîñü íà ëè ÷èå ðàç ëè÷ íûõ âà ðè àí òîâ
óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè, îä íà êî ââè äó ãå íå òè ÷å ñêîé ãå -
òå ðî ãåí íî ñòè äàí íîé ãðóï ïû çà áî ëå âà íèé òî÷ íûé äèà -
ãíîç òà êèì ïà öè åí òàì ñòà ëî âîç ìîæ íûì óñòà íàâ ëè âàòü
òî ëü êî ñ âíå äðå íè åì â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè êó ñåê âå íè -
ðî âà íèÿ ýê çî ìà.

Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè â ëè òå ðà òó ðå îïè ñà íî îêî ëî
100 íóê ëå î òèä íûõ çà ìåí â ãå íå SMARCA2, à òàê æå äâà
ñëó ÷àÿ äå ëå öèè â îá ëà ñ òè õðî ìî ñî ìû 9, çà õâà òû âà þ ùåé
ëî êóñ ãå íà, ïðè ýòîì òî ëü êî 67 çà ìåí îá íà ðó æå íû
ó áîëü íûõ ñ ôå íî òè ïè ÷å ñêè ìè ïðè çíà êà ìè ÑÍÁ [11,
12]. Ïî êà çà íî, ÷òî 17 ìèñ ñåíñ-ìó òà öèé îä íî çíà÷ íî ÿâ -
ëÿ þò ñÿ ïà òî ãåí íû ìè, 9 — âå ðî ÿò íî ïà òî ãåí íû ìè, 34 îä -
íî êó ëå î òèä íûõ çà ìå íû ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ, êàê âå ðî ÿò íûå ïî ëè ìîð ôèç ìû èëè ìó òà öèè,
ïðè âî äÿ ùèå ê íå ðåç êî âû ðà æåí íî ìó ôå íî òè ïó ñèí ä ðî -
ìà, åùå 7 ìó òà öèé îò íî ñèò ñÿ ê êà òå ãî ðèè çà ìåí ñ í å îï -
ðå äå ëåí íîé êëè íè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòüþ. Àá ñî ëþò íîå
áîëü øèí ñò âî ìèñ ñåíñ-ìó òà öèé, ïà òî ãåí íîñòü êî òî ðûõ
íå âû çû âà åò ñî ìíå íèÿ, ëî êà ëè çî âà íû â 15—25 ýê çî íàõ
ãå íà, íà ðó øà þ ùèõ àìè íî êèñ ëîò íóþ ïî ñëå äî âà òå ëü -
íîñòü ÀÒÔ-ôàç íî ãî äî ìå íà áåë êà. Íà ðó øå íèå ôóí ê öè -
î íè ðî âà íèÿ ýòî ãî äî ìå íà ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ ýô ôåê -
òèâ íî ñòè ãèä ðî ëè çà ÀÒÔ, îáó ñëîâ ëè âàÿ äî ìè íàí ò -
íî-íå ãà òèâ íûé ýô ôåêò ìó òà öèé â ãå íå. Ýòè ìó òà öèè
ïðè âî äÿò ê âîç íèê íî âå íèþ âû ðà æåí íûõ ôå íî òè ïè ÷å -
ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ÑÍÁ ñ òÿ æå ëîé ñòå ïå íüþ óì ñò âåí íîé
îò ñòà ëî ñòè è ýïè ñèí ä ðî ìîì. Ïî äàí íûì ðàç íûõ àâ òî -
ðîâ, ìó òà öèè, èç ìå íÿ þ ùèå ñòðóê òó ðó äðó ãèõ äî ìå íîâ
áåë êà, ïðè âî äÿò ê áî ëåå «ìÿã êèì» ôå íî òè ïè ÷å ñêèì ïðî -
ÿâ ëå íè ÿì, íà ïðè ìåð, Ejaz ñ ñîàâòîðàìè îïè ñà ëè áîëü -
íî ãî ñ ìèñ ñåíñ-ìó òà öèåé c.3493C>A (p.Gln1165Lys), ëî -
êà ëè çî âàí íîé â 25 ýê çî íå ãå íà SMARCA2 ó áî ëü íî ãî

ñ ìÿã êèì ôå íî òè ïîì ÑÍÁ [7]. Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî
â ðå çó ëü òà òå 20-ëåò íå ãî íà áëþ äå íèÿ çà ïà öè åí òîì àâ òî -
ðû ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà ëè äè íà ìè êó ôîð ìè ðî âà íèÿ ôå -
íî òè ïà ÑÍÁ. Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ÷àñòü ôå íî òè ïè ÷å ñêèõ 
ïðè çíà êîâ, òè ïè÷ íûõ äëÿ ÑÍÁ, ìî ãóò îò ñóò ñò âî âàòü
ó áî ëü íûõ ðàí íå ãî äåò ñêî ãî âîç ðà ñ òà è ôîð ìè ðó þò ñÿ ïî
ìå ðå ðî ñ òà áî ëü íî ãî. Òàê, íà ïðè ìåð, ñ âîç ðà ñ òîì ìî æåò
âîç íè êàòü ïî ðå äå íèå âî ëîñ, èñ òîí ÷å íèå ïîä êîæ íî-æè -
ðî âî ãî ñëîÿ íà ïàëüöàõ è îãðóá ëå íèå ÷åðò ëè öà, â òî
âðåìÿ êàê ñó äî ðî ãè ìî ãóò óìå íü øà òü ñÿ â èí òåí ñèâ íî ñòè 
èëè èñ ÷å çàòü âî âñå, à èí òåë ëåê òó à ëü íûå è ðå ÷å âûå ôóí -
ê öèè óëó÷ øà òü ñÿ [7].

Ó íà áëþ äà å ìî ãî íà ìè áî ëü íî ãî îñíîâ íûå êëè íè ÷å -
ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ õà ðàê òå ðè çî âà ëèñü ñî ÷å òà íè åì óìå -
ðåí íîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè, íà ðó øå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèâ -
íîé ðå ÷è è íåðåç êî âû ðà æåí íûõ äèç ìîð ôè ÷å ñêèõ ÷åðò
ñòðî å íèÿ ëè öà, õà ðàê òåð íûõ äëÿ ÑÍÁ. Îä íà êî ó îïè ñû -
âà å ìî ãî íà ìè ïà öè åí òà îò ñóò ñò âî âà ëè ñëå äó þ ùèå ôå íî -
òè ïè ÷å ñêèå ïðè çíà êè: ñó äî ðîæ íûé ñèí ä ðîì, ðåä êèå âî -
ëî ñû è íèç êèé ðîñò âî ëîñ íà ëáó, âû ñòó ïà þ ùèå ôà ëàí ãè 
ïà ëü öåâ, ãè ïî òî íèÿ, íèç êèé ðîñò è ìèê ðî öå ôà ëèÿ. Ïî
ñðàâ íå íèþ ñ îïè ñàí íû ìè â ëè òå ðà òó ðå, ó íà áëþ äà å ìî ãî
íà ìè áî ëü íî ãî îò ìå ÷àë ñÿ äî ñòà òî÷ íî ìÿã êèé ôå íî òèï,
÷òî ìîæ íî îáú ÿñ íèòü ìå íü øåé çíà ÷è ìî ñòüþ ìà ëî ãî õå -
ëè êàç íî ãî äî ìå íà, êî äè ðó å ìî ãî ýê çî íîì 7, äëÿ ïðà âè ëü -
íî ãî ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ áåë êà SMARCA2.

Çà êëþ ÷å íèå

Âíå äðå íèå â ïðàê òè ÷å ñêóþ ðà áî òó ìå òî äà ñåê âå íè -
ðî âà íèÿ ýê çî ìà ïðè âå ëî ê çíà ÷è òå ëü íî ìó ïî âû øå íèþ
ýô ôåê òèâ íî ñòè äèà ãíî ñ òè êè íà ñëåä ñò âåí íûõ çà áî ëå âà -
íèé è ñèí ä ðî ìîâ, âå ðè ôè êà öèÿ êî òî ðûõ äîë ãîå âðå ìÿ
áû ëà çà òðóä íå íà. Îä íà êî ïðè òðàê òîâ êå ðå çó ëü òà òîâ èñ -
ñëå äî âà íèÿ âðà ÷îì-ãå íå òè êîì, â ðÿ äå ñëó ÷à åâ âîç íè êà -
þò ñëîæ íî ñòè, ÷òî ñâÿ çà íî ñ ñó ùå ñò âî âà íè åì âà ðü è ðó þ -
ùèõ ïî òÿ æå ñòè è íà áî ðó ôå íî òè ïè ÷å ñêèõ ïðè çíà êîâ
ó áî ëü íûõ ñ ìó òà öè ÿ ìè, ëî êà ëè çî âàí íû ìè â ðàç ëè÷ íûõ
ó÷à ñò êàõ ãå íà. Â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè ýòî îò íî ñèò ñÿ
ê ñèí ä ðî ìàì, ýòè î ëî ãèÿ êî òî ðûõ óñòà íîâ ëå íà â ïî ñëåä -
íèå íå ñêî ëü êî ëåò, ÷òî ÿâè ëîñü îñíî âà íè åì äëÿ âû äå ëå -
íèÿ èõ â ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íóþ íî çî ëî ãè ÷å ñêóþ ôîð ìó. Âà -
ðè à áå ëü íîñòü êëè íè ÷å ñêîé êàð òè íû ïðè ðàç ëè÷ íûõ ìó -
òà öè ÿõ â ãå íå ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íà ðàç ëè÷ íîé ôóí ê -
öè î íà ëü íîé çíà ÷è ìî ñòüþ áåë êî âî ãî äî ìå íà, àê òèâ íîñòü 
êî òî ðî ãî îíè íà ðó øà þò. Îä íà êî ïðî âå äå íèå ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé, íà ïðàâ ëåí íûõ íà àíà ëèç
ôóí ê öè î íà ëü íîé çíà ÷è ìî ñòè ìó òà öèé, òðóä íî îñó ùå ñò -
âèì, òàê êàê òðå áó åò çíà ÷è òå ëü íûõ âðå ìåí íûõ è ýêî íî -
ìè ÷å ñêèõ çà òðàò. Òà êèì îá ðà çîì, îïè ñà íèå îñî áåí íî ñòè 
êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ó áî ëü íûõ ñ ðåä êè ìè ñèí ä ðî -
ìà ìè, îáó ñëîâ ëåí íûõ ðà íåå íå èäåí òè ôè öè ðî âàí íû ìè
ìó òà öè ÿ ìè â ãå íàõ, èìå åò çíà ÷å íèå íå òî ëü êî äëÿ ïðàê -
òè êó þ ùå ãî âðà ÷à-ãå íå òè êà, íî è äëÿ ðàç âè òèÿ ìî ëå êó -
ëÿð íîé ãå íå òè êè â öå ëîì è áî ëåå ãëó áî êî ãî ïî íè ìà íèÿ
ãå íî-ôå íî òè ïè ÷å ñêèõ êîð ðå ëÿ öèé.
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