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Õ-ñöåï ëåí íàÿ óì ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü, òèï Êàí òàã ðå ëÿ (MIM #300912; ORPHA:85277) õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ âû ðà æåí íîé íåî íà -
òà ëü íîé ãè ïî òî íèåé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ, çà äåð æ êîé ïñè õî ìî òîð íî ãî ðàç âè òèÿ, îò ñóò ñò âó þ ùåé èëè ñëà áî ðàç âè òîé ðå -
÷üþ, àóòè ñòè ÷å ñêè ìè ÷åð òà ìè õà ðàê òå ðà (ñòå ðå î òèï íûå äâè æå íèÿ ðóê è ñòå ðå î òèï íîå ïî âå äå íèå), ïî ñëå ðî äî âîé çà äåð æ êîé
ðî ñ òà è ìèê ðî öå ôà ëèåé. Â ñòà òüå ïðè âî äèò ñÿ îïè ñà íèå ñëó ÷àÿ âû ÿâ ëå íèÿ ìó òà öèè â ãå íå KIAA2022 ó äå âî÷ êè 5 ëåò ñ ýïè ëåï -
ñèåé, âû ðà æåí íîé çà äåð æ êîé ïñè õî ìî òîð íî ãî, ðå ÷å âî ãî è èí òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ, íà ðó øå íè åì ïî âå äå íèÿ è àóòè ñòè ÷å -
ñêè ìè ÷åð òà ìè õà ðàê òå ðà. Ïðè ïðî âå äå íèè ãå íå òè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ âû ÿâ ëå íà ðà íåå íå îïè ñàí íàÿ ãå òå ðî çè ãîò íàÿ ìó òà -
öèÿ â ýê çî íå 3 ãå íà KIAA2022 — p.Asp451fs, âà ëè äè ðî âàí íàÿ ìå òî äîì ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî Ñýí ãå ðó. Ó ðî äè òå ëåé ðå áåí êà ìó òà -
öèÿ íå íàé äå íà. Ïðè èñ ñëå äî âà íèè CAG-ïî âòî ðà ýê çî íà 1 ãå íà AR ó ïðî áàí äà íå ñëó ÷àé íàÿ èíàê òè âà öèÿ X-õðî ìî ñî ìû íå âû -
ÿâ ëå íà. Ìó òà öèè â ãå íå KIAA2022 ìî ãóò áûòü ïðè ÷è íîé ýïè ëåï òè ÷å ñêîé ýí öå ôà ëî ïà òèè è óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè íå òî ëü êî
ó ìà ëü ÷è êîâ, íî è ó äå âî ÷åê, ÷òî èìå åò âàæ íîå çíà ÷å íèå äëÿ îïðå äå ëå íèÿ òàê òè êè ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ, ìå äè öèí ñêî ãî 
ñî ïðî âîæ äå íèÿ è ìå äè êî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî êîí ñó ëü òè ðî âà íèÿ

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ãåí KIAA2022, X-ñöåï ëåí íàÿ óì ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü, çà äåð æ êà ïñè õî ìî òîð íî ãî ðàç âè òèÿ, íà ðó øå íèå
ðå ÷è, ýïè ëåï ñèÿ, òàð ãåò íîå ýê çî ìíîå ñåê âå íè ðî âà íèå.

Èí ôîð ìà öèÿ î êîí ô ëèê òå èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òîâ èí òå ðå ñîâ.
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X-linked men tal re tar da tion, Cantagrel type ((MIM #300912; ORPHA:85277) is char ac ter ised by marked neo na tal hypotonia, se -
verely de layed de vel op men tal mile stones, gastroesophageal re flux, ste reo typ ic move ments of the hands, esotropia and in fan tile au -
tism. The ar ti cle de scribes the case of mu ta tion in the KIAA2022 gene in a 5-year-old girl with ep i lepsy, psychomotor, speech and in -
tel lec tual de vel op ment de lay, be hav ioral dis or ders and au tis tic char ac ters. Pre vi ously un known het ero zy gous mu ta tion in KIAA2022
gene, 3 exon (p.Asp451fs) was de tected by tar geted se quenc ing. Mu ta tion was val i dated by the Sang er se quenc ing. The mu ta tion
was not found in par ents of the child. Skewed X-inactivation was not de tected in the study of CAG-repeat, AR gene, 1 exon in the
proband. Mu ta tions in the KIAA2022 gene can cause ep i lep tic encephalopathy and in tel lec tual dis abil ity in both boys and girls. It is im -
por tant for ge netic test ing, med i cal man age ment and ge netic coun sel ing.

Keywords: KIAA2022 gene, X-linked in tel lec tual dis abil ity, psychomotor de vel op ment de lay, speech dis or der, ep i lepsy, tar geted
se quenc ing.

Õ-ñöåï ëåí íàÿ óì ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü — êëè íè ÷å ñêè è 

ãå íå òè ÷å ñêè ãå òå ðî ãåí íàÿ ãðóï ïà íà ñëåä ñò âåí íûõ çà áî -

ëå âà íèé, îáó ñëîâ ëåí íûõ ìó òà öè ÿ ìè, ëî êà ëè çî âàí íû ìè

íà õðî ìî ñî ìå X. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ âû äå ëÿ þò 49 òè ïîâ

Õ-ñöåï ëåí íîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè [1]. Îñíîâ íûå äî -

ñòè æå íèÿ â îò êðû òèè íî âûõ ãå íîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ

ñ Õ-ñöåï ëåí íîé ÓÎ, ñâÿ çà íû ñ èçó ÷å íè åì ñòðóê òóð íûõ

õðî ìî ñîì íûõ ïå ðå ñòðî åê, â áî ëü øåé ñòå ïå íè ñáà ëàí ñè -

ðî âàí íûõ, â êî òî ðûå âî âëå êà åò ñÿ X-õðî ìî ñî ìà [2],

èäåí òè ôè êà öèåé íî âûõ ëî êó ñîâ ïó òåì ñêðè íèí ãà âà ðè -

à öèé ÷èc ëà êî ïèé (co py num ber va ri a ti on, CNV) [3] è

âíå äðå íè åì ìàñ ñèâ íî ãî ïà ðàë ëå ëü íî ãî âû ñî êî ïðî èç âî -

äè òå ëü íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ [4].

Õ-ñöåï ëåí íàÿ óì ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü, òèï Êàí òàã ðå ëÿ

(MIM #300912; ORPHA:85277) — î÷åíü ðåä êèé ñèí ä -
ðîì, êî òî ðûé õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ,
çà äåð æ êîé ïñè õî ìî òîð íî ãî ðàç âè òèÿ, îò ñóò ñò âó þ ùåé
èëè ñëà áî ðàç âè òîé ðå ÷üþ, àóòè ñòè ÷å ñêè ìè ÷åð òà ìè õà -
ðàê òå ðà (ñòå ðå î òèï íûå äâè æå íèÿ ðóê è ñòå ðå î òèï íîå
ïî âå äå íèå), ïî ñëå ðî äî âîé çà äåð æ êîé ðî ñ òà è ìèê ðî öå -
ôà ëèåé. Äî ïîë íè òå ëü íûå ïðè çíà êè ýòî ãî ñèí ä ðî ìà
âêëþ ÷à þò ñïà ñ òè÷ íîñòü, ãè ïî òî íèþ, ñó äî ðî ãè, îáè ëü -
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íîå ñëþ íî òå ÷å íèå, æå ëó äî÷ íî-ïè ùå âîä íûé ðåô ëþêñ è
îò ñóò ñò âèå êîí ò ðî ëÿ ñôèí ê òå ðà. Ó íå êî òî ðûå ïà öè åí òîâ 
îïè ñà íû ëè öå âûå äèñ ìîð ôèè, â òîì ÷èñ ëå êðóã ëîå ëè öî, 
êî ðîò êèé íîñ, êî ðîò êèé ãóá íîé æå ëî áîê è ýçîò ðî ïèÿ.
Ýòîò ñèí ä ðîì âû çû âà åò ñÿ ìó òà öè ÿ ìè â ãå íå KIAA2022
[5].

Â ëè òå ðà òó ðå ïðåä ñòàâ ëå íî íå ñêî ëü êî êëè íè ÷å ñêèõ
ñëó ÷à åâ âû ÿâ ëå íèÿ èç ìå íå íèé â ãå íå KIAA2022 (ïå ðè -
öåí ò ðè ÷å ñêàÿ èí âåð ñèÿ Õ-õðî ìî ñî ìû, ñ òî÷ êîé ðàç ðû âà 
â èí ò ðî íå 1 ãå íà KIAA2022; ìèê ðî äóï ëè êà öèÿ ýê çî íà 1
ãå íà KIAA2022, äóï ëè êà öèÿ âñå ãî ãå íà, à òàê æå äðó ãèå
ìó òà öèè (ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè, íîí ñåíñ ìó òà öèè è ò.ä.)
ó ìà ëü ÷è êîâ ñ óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ [6—9].

Äàí íûå î ôóí ê öèè ãå íà KIAA2022 îãðà íè ÷å íû, îä íà -
êî èç âå ñò íî, ÷òî îí èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â ðàí íåì ðàç âè -
òèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà [10].

Îä íà êî â ïî ñëåä íåå âðåìÿ ïî ÿ âè ëèñü ïóá ëè êà öèè,
â êî òî ðûõ îïè ñà íû ñëó ÷àè âû ÿâ ëå íèÿ ìó òà öèé â ãå íå
KIAA2022 ó ïà öè åí òîâ æåí ñêî ãî ïî ëà [11—13]. Òàê, â èñ -
ñëå äî âà íèè, âû ïîë íåí íîì de Lan ge ñ ñî àâò., 2016, ïðåä -
ñòàâ ëå íî 14 êëè íè ÷å ñêèõ ñëó ÷à åâ, êîãäà ó ïà öè åí òîâ
æåí ñêî ãî ïî ëà áû ëè èäåí òè ôè öè ðî âà íû de no vo ãå òå ðî -
çè ãîò íûå ìó òà öèè â ãå íå KIAA2022. Êëè íè ÷å ñêàÿ êàð òè -
íà çà áî ëå âà íèÿ âêëþ ÷à ëà ýïè ëåï ñèþ, ïðå è ìó ùå ñò âåí íî 
ãå íå ðà ëè çî âàí íóþ, ðàñ ñòðîé ñò âà ïî âå äå íèÿ è óì ñò âåí -
íóþ îò ñòà ëîñòü ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íè âû ðà æåí íî ñòè [14].

Â äàí íîé ñòà òüå ïðåä ñòàâ ëåí êëè íè ÷å ñêèé ñëó ÷àé
âû ÿâ ëå íèÿ ïà òî ãåí íî ãî âà ðè àí òà â ãå íå KIAA2022 ó äå -
âî÷ êè ñ êðèï òî ãåí íîé ýïè ëåï ñèåé, çà äåð æ êîé ïñè õî ìî -
òîð íî ãî, ðå ÷å âî ãî è èí òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ.

Â îò äå ëå íèè ïñè õî íåâ ðî ëî ãèè ÃÁÓÇ «ÍÏÖ ñïåö.
ìåä. ïî ìî ùè äå òÿì ÄÇÌ» íà áëþ äà ëàñü äå âî÷ êà 5 ëåò
(ïà öè åíò À.) ñ äèà ãíî çîì ýïè ëåï ñèÿ êðèï òî ãåí íàÿ
ñ ìèîê ëî íè ÷å ñêè ìè ïðè ñòó ïà ìè, çà äåð æ êà ïñè õî ðå ÷å -
âî ãî è èí òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ.

Ïà öè åíò À., ðå áå íîê îò 1 áå ðå ìåí íî ñòè, íà ñòó ïèâ -
øåé ïî ñëå ïðî äîë æè òå ëü íî ãî ïå ðè î äà áåñ ïëî äèÿ íà ôî -
íå ïîä ãî òîâ êè ê ÝÊÎ. Ðî äû ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íûå â ñðîê
ñ îöåí êîé 8/9 ïî øêà ëå Àï ãàð ñ ìàñ ñîé 3200 è 50 ñì äëè -
íîé. Â 1,5 ãî äà ïî ñëå âàê öè íà öèè ÀÊÄÑ ðàç âèë ñÿ
ïîñòèíú åê öè îí íûé àá ñ öåññ ñ ôåá ðè ëè òå òîì ïî ñëå ÷å ãî
ïî ÿ âè ëèñü ìè îê ëî íè ÷å ñêèå ïðè ñòó ïû è ðåã ðåññ ïñè õî -
ìî òîð íîãî ðàç âè òèÿ. Ïî ñå ùà ëà äåò ñêèé ñàä, çà íè ìà ëàñü
ñ ëî ãî ïå äîì, äå ôåê òî ëî ãîì. Ïî ïî âî äó ãè ïå ðàê òèâ íî ãî
ïî âå äå íèÿ ñ èì ïó ëü ñèâ íî ñòüþ è îò ñóò ñò âèÿ ðå ÷è êîí ñó -
ëü òè ðî âà íà íå âðî ëî ãîì, ïðè îá ñëå äî âà íèè âû ÿ âè ëè ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêóþ àê òèâ íîñòü íà ÝÝÃ.

Â òå ðà ïèþ ââå äåí ïðî òè âî ýïè ëåï òè ÷å ñêèé ïðå ïà ðàò
ëå âî òè ðà öå òàì 250 ìã â ñóò êè, íà ôî íå ïðè å ìà êî òî ðî ãî
óñè ëè ëàñü ãè ïåð âîç áó äè ìîñòü, íå ó ñèä ÷è âîñòü è íà ðó øå -
íèÿ ñíà. Â ñâÿ çè ñ ýòèì ïðå ïà ðàò áûë îò ìå íåí è çà ìå íåí 
íà òî ïè ðî ìàò â äî çå 75 ìã â ñóò êè. Íà ôî íå òå ðà ïèè ïðè -
ñòó ïû ñî õðà íÿ ëèñü.

Ïî äàí íûì âè äåî-ÝÝÃ-ìî íè òî ðèí ãà ðå ãè ñò ðè ðî âà -
ëàñü ýïè ëåï òè ôîð ì íàÿ àê òèâ íîñòü â âè äå ðå ãè î íà ëü íûõ

ðàç ðÿ äîâ â ïðà âûõ è èçî ëè ðî âàí íî, â ëå âûõ çàä íå âè ñî÷ -
íûõ îò äå ëàõ ñ ðàñ ïðî ñòðà íå íè åì íà ñî ñåä íèå ðå ãè î íû è
òåí äåí öèåé ê âòî ðè÷ íîé áè ëà òå ðà ëü íîé ñèí õðî íè çà -
öèè, â âè äå êîì ï ëåê ñîâ ïèê-, ïî ëè ïèê-ìåä ëåí íàÿ âîë -
íà; ðå ãè î íà ëü íûõ ðàç ðÿ äîâ â ëå âîé è ïðà âîé ëîá íî-öåí -
ò ðà ëü íî-âè ñî÷ íîé îá ëà ñ òè, äèô ôóç íûõ è ãå íå ðà ëè çî -
âàí íûõ ðàç ðÿ äîâ; ìíî æå ñò âåí íûå ïðè ñòó ïû (áî ëåå 30 çà 
÷àñ) â áîä ð ñò âî âà íèè — ìè îê ëî íè ÷å ñêèå ñ ìè íè ìà ëü íî
âû ðà æåí íîé ñèì ï òî ìà òè êîé â âè äå ïî äåð ãè âà íèé ãî ëî -
âîé, èíî ãäà â ìûø öàõ ïëå ÷å âî ãî ïî ÿ ñà, ìè îê ëî íèè âåê
è ìè îê ëî íè êî-àñ òà òè ÷å ñêèå ïðèñòóïû.

Ïðè ïðî âå äå íèè êîìïü þ òåð íîé è ìàã íèò íî-ðå çî -
íàí ñ íîé òî ìîã ðà ôèè ïà òî ëî ãèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà íå áû -
ëî âû ÿâ ëå íî.

Ïðè îñìîò ðå âðà ÷îì-íå âðî ëî ãîì î÷à ãî âîé íå âðî ëî -
ãè ÷å ñêîé ñèì ï òî ìà òè êè íå îò ìå ÷à ëîñü.

Â ÃÁÓÇ «ÍÏÖ ñïåö.ìåä.ïî ìî ùè äå òÿì ÄÇÌ» ïà öè -
åíò À. âïåð âûå êîí ñó ëü òè ðî âàí âðà ÷îì-ãå íå òè êîì.

Ôå íî òè ïè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè. Êà ðè î òèï 46, ÕÕ (íîð -
ìà ëü íûé æåí ñêèé êà ðè î òèï). Ìàñ ñà 20 êã, ðîñò 108 ñì.
Ðå áå íîê ãè ïå ðàê òè âåí, èì ïó ëü ñè âåí, àã ðåñ ñè âåí, ïëî õî
çà ñû ïà åò, ðå ÷üþ ïðàê òè ÷å ñêè íå ïî ëü çó åò ñÿ, äåé ñò âó åò
ïî ñîá ñò âåí íîé ìî òè âà öèè, íà âû êè îïðÿò íî ñòè è ñà ìî -
îá ñ ëó æè âà íèÿ ÷à ñ òè÷ íî ïðè âè òû, êîìàí äû âû ïîë íÿ åò
ïî ñëå ìíî ãî êðàò íî ãî ïî âòî ðà. Ïðè îñìîò ðå îá ðà ùà åò íà 
ñå áÿ âíè ìà íèå íà ëè ÷èå ìèê ðî áðà õè öå ôà ëèè, âû ñî êàÿ
ëè íèÿ ðî ñ òà âî ëîñ, âî ëî ñû ðåä êèå, òîí êèå; óä ëè íåí íûå, 
îïó ùåí íûå âíèç áðî âè, ïðÿ ìîé ðàç ðåç ãëàç, êî ðîò êèå
ãëàç íûå ùå ëè, êî ðîò êèå ðåñ íè öû, øè ðî êîå îñíî âà íèå
óä ëè íåí íî ãî íî ñà ñ óòîë ùåí íû ìè íîç ä ðÿ ìè; êî ðîò êèé
ôèëüòð, ÿð êî âû ðà æåí íûé ãóá íîé æå ëî áîê, ïðè îò êðû -
òûé ðîò ñ óòîë ùåí íîé íèæ íåé ãóáîé, ìåë êèå êà ðè îç íûå 
çó áû, çà îñò ðåí íûé ïîä áî ðî äîê, âû ñî êî ðàñ ïî ëî æåí íûå
áî ëü øèå, ðî òè ðî âàí íûå íà çàä óø íûå ðà êî âè íû ñ ãè -
ïîï ëà çèåé ïðî òè âî çà âèò êà (ðèñ. 1).

Ó ðå áåí êà íèç êàÿ ðà áî òî ñïî ñîá íîñòü â îð ãà íè çî âàí -
íîé äå ÿ òå ëü íî ñòè, êàê â ãðóï ïî âîé, òàê è â èí äè âè äó à ëü -
íîé. Äâè ãà òå ëü íî ðàñ òîð ìî æå íà, íå ó ñèä ÷è âà, íå ìî æåò
äîë ãî ñî ñðå äî òî ÷è òü ñÿ, áû ñò ðî óòîì ëÿ åò ñÿ, çà òðóä íå íî
ïî íè ìà íèå ñëî âåñ íîé èí ñò ðóê öèè. Ìà òå ðè àë óñâà è âà åò
ïëî õî, íå îá õî äè ìî äî ïîë íè òå ëü íîå íå îä íî êðàò íîå ïî âòî -
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Ðèñ. 1. Âíåø íèé âèä ïà öè åí òà A. â âîç ðà ñ òå 5 ëåò.
Ïðè ìå ÷à íèå. Ôî òî ãðà ôèè ïóá ëè êó þò ñÿ ñ ðàç ðå øå íèÿ ðî äè òå ëåé
ðå áåí êà.



ðå íèå çà äà íèÿ. Ïî íè ìà íèå ðå ÷è ñíè æå íî. Ïðè îá ùå íèè
èñ ïî ëü çó åò æå ñ òû, çâó êè è óïðî ùåí íûå ñëî âà. Áóð íûå ðå -
àê öèè ïðî òå ñ òà íà òðå áî âà íèÿ, ìî æåò óêó ñèòü, óäà ðèòü.

Ïðè ïðî âå äå íèè êëè íè êî-ãå íå à ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî áðàê ðî äè òå ëåé ðå áåí êà ÿâ ëÿ åò ñÿ íå -
ðîä ñò âåí íûì. Ìàòü è îòåö ïðî áàí äà ôå íî òè ïè ÷å ñêè
çäî ðî âû. Ó îò öà (äàí íûé áðàê âòî ðîé ïî ñ÷å òó) â ïåð âîì 
áðà êå åñòü çäî ðî âàÿ äå âî÷ êà.

Ó÷è òû âàÿ äàí íûå àíà ìíå çà è ôå íî òè ïè ÷å ñêèå îñî -
áåí íî ñòè ðå áåí êà, ðå êî ìåí äî âà íî ïðî âå äå íèå òàð ãåò íî -
ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ ãå íîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ íà ñëåä ñò -
âåí íû ìè ôîð ìà ìè ýïè ëåï ñèè.

Â ðå çó ëü òàò ãå íå òè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ó äå âî÷ êè
áû ëà âû ÿâ ëå íà ðà íåå íå îïè ñàí íàÿ ìó òà öèÿ â ýê çî íå 3
ãå íà KIAA2022 (chrX:73963039A>AT â ãå òå ðî çè ãîò íîì
ñîñòîÿíèè), ïðè âî äÿ ùàÿ ê ñäâè ãó ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ,
íà ÷è íàÿ ñ êî äî íà 451 (p.Asp451fs, NM_001008537.2).
Ìó òà öèÿ íå çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íà â êîí ò ðî ëü íûõ âû áîð êàõ
«1000 ãå íî ìîâ», ESP6500, ExAC è gno maD.

Âû ÿâ ëåí íàÿ ìó òà öèÿ áû ëà âà ëè äè ðî âà íà ìå òî äîì
ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî Ñýí ãå ðó ó ïðî áàí äà. Ñåê âå íè ðî âà -
íèå ýê çî íà 3 ãå íà KIAA2022 ïî êà çà ëî îò ñóò ñò âèå òà êîé
æå ìó òà öèè ó ðî äè òå ëåé ðå áåí êà (ðèñ. 2).

Ïðè íè ìàÿ âî âíè ìà íèå ðå çó ëü òàò òàð ãåò íî ãî ýê çî -
ìíî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ, ñâÿ çàí íûé ñ îá íà ðó æå íè åì ìó -
òà öèè íà X-õðî ìî ñî ìå è äàí íûå î ïðå è ìó ùå ñò âåí íîé
ñâÿ çè X-ñöåï ëåí íîé óì ñò âåí íîé îòñòàëîñòè ñ ìóæ ñêèì
ïî ëîì, áû ëî ðå øå íî ïðî âåñòè àíà ëèç èíàê òè âà öèè
X-õðî ìî ñî ìû ó íà áëþ äà å ìî ãî íà ìè ïà öè åí òà. Ìå òî äîì
ÊÔ-Ì×-ÏÖÐ CAG-ïî âòî ðà ýê çî íà 1 ãå íà AR äëÿ îöåí -
êè èíàê òè âà öèè X-õðî ìî ñî ìû, íå ñëó ÷àé íàÿ èíàê òè âà -
öèè X-õðî ìî ñî ìû íå áû ëà âû ÿâ ëå íà.

Îá ñóæ äå íèå

Â äàí íîé ñòà òüå ïðè âî äèò ñÿ îïè ñà íèå êëè íè ÷å ñêî ãî
ñëó ÷àÿ âû ÿâ ëå íèÿ ìó òà öèè â ãå íå KIAA2022 ó äå âî÷ êè
ñ X-ñöåï ëåí íîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ, êðèï òî ãåí íîé 
ýïè ëåï ñèåé ñ ìè îê ëî íè ÷å ñêè ìè ïðè ñòó ïà ìè, çà äåð æ êîé 
ïñè õî ðå ÷å âî ãî, èí òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ è íà ðó øå -
íè åì ïî âå äå íèÿ.

Ãåí KIAA2022 ëî êà ëè çó åò ñÿ íà õðî ìî ñî ìå Xq13.3. è
èç âå ñò íî, ÷òî ïà òî ãåí íûå âà ðè àí òû â íåì ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðè -
÷è íîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè ó ìà ëü ÷è êîâ. Â 2014 ãî äó
E. At ha na sa kis ñ ñî àâòl. îïè ñà ëè 13-ëåò íþþ äå âî÷ êó ñ ìÿã -
êîé ôîð ìîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè, è de no vo íîí -
ñåíñ-ìó òà öèåé â ãå íå KIAA2022 (p.Arg628X) è ñäâè ãîì
Õ-èíàê òè âà öèè 65:35 [12]. L. Fa rach è H. Nor t h rup íà áëþ -
äà ëè 17-ëåò íþþ äå âî÷ êó ñ òÿ æå ëîé óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî -
ñòüþ, ãè ïî òî íèåé, ïî âå äåí ÷å ñêè ìè ðàñ ñòðîé ñò âà ìè,
ìèê ðî öå ôà ëèåé, çà äåð æ êîé ðî ñ òà, íå ÿð êî âû ðà æåí íû ìè
äèñ ìîð ôè ÷å ñêè ìè ÷åð òà ìè, è de no vo íîí ñåíñ-ìó òà öèåé
â ãå íå KIAA2022, ðà íåå îïè ñàííîé ó ïà öè åí òîâ ìóæ ñêî ãî
ïî ëà (p.Arg 322X) [13]. Ïðè ýòîì ñäâèã X-èíàê òè âà öèè
ñî ñòà âèë 73:27. Â 2015 ãî äó M. Mo y ses-Oli ve i ra ñ ñî àâò.
îïè ñà ëè ïà öè åí òà æåí ñêî ãî ïî ëà ñ X-ñöåï ëåí íîé óì ñò -
âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ, ó êî òî ðî ãî áû ëà îïðå äå ëå íà ñáà ëàí -
ñè ðî âàí íàÿ òðàíñ ëî êà öèÿ ñ òî÷ êîé ðàç ðû âà íà X-õðî ìî -
ñî ìå â èí ò ðî íå 1 ãå íà KIAA2022 [11]. Ïðè èñ ñëå äî âà íèè
ñî ñòî ÿ íèÿ X-õðî ìî ñî ìû áû ëà ïî êà çà íà ïîë íàÿ èíàê òè -
âà öèÿ íîð ìà ëü íîé Õ-õðî ìî ñî ìû âî âñåõ êëåò êàõ, êî òî -
ðàÿ ÿâè ëàñü ïðè ÷è íîé îò ñóò ñò âèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íà
KIAA2022. Ôå íî òèï ïà öè åí òà áûë ñî ïî ñòà âèì ñ ôå íî òè -
ïîì, ðà íåå îïè ñàí íûì ó ìà ëü ÷è êîâ ñ X-ñöåï ëåí íîé óì -
ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ [7].

Â íà øåì êëè íè ÷å ñêîì íà áëþ äå íèè ó äå âî÷ êè 5 ëåò
îñíîâ íû ìè ôå íî òè ïè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè áû ëè ýïè -
ëåï ñèÿ ñ ìè îê ëî íè ÷å ñêè ìè ïðè ñòó ïà ìè, âû ðà æåí íîå íà -
ðó øå íèå ïî âå äå íèÿ (ãè ïå ðàê òèâ íîñòü, èì ïó ëü ñèâ íîñòü,
àã ðåñ ñèÿ è ò.ä.), îò ñòà âà íèå â ïñè õî ìî òîð íîì è ðå ÷å âîì
ðàç âè òèè è ìÿã êèå äèñ ìîð ôè ÷å ñêèå ÷åð òû ëè öà. Ïðè
ïðî âå äå íèè òàð ãåò íî ãî ñåê âå íè ðî âà íèÿ âû ÿâ ëå íà ðà íåå
íå îïè ñàí íàÿ ãå òå ðî çè ãîò íàÿ ìó òà öèÿ â ýê çî íå 3 ãå íà
KIAA2022 (p.Asp451fs). Ñåê âå íè ðî âà íèå ýê çî íà 3 ãå íà
KIAA2022 ïî Ñýí ãå ðó ïî êà çà ëî îò ñóò ñò âèå òà êîé æå ìó òà -
öèè ó ðî äè òå ëåé ðå áåí êà, ÷òî äà ëî îñíî âà íèÿ ïðåä ïî ëî -
æèòü de no vo ïðî èñ õîæ äå íèå äàí íî ãî âà ðè àí òà â ãå íå.

Ñíè æåí íàÿ ïå íåò ðàí ò íîñòü è âà ðè à áå ëü íàÿ ýê ñ ï ðåñ -
ñè âî íîñòü ó äå âî ÷åê è áî ëåå âû ðà æåí íûé ôå íî òèï
ó ìàëü ÷è êîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ ðå çó ëü òà òîì ðàç ëè÷ íî ãî õà ðàê òå ðà
ñäâè ãà èíàê òè âà öèè X-õðî ìî ñî ìû ó äå âî ÷åê [17].

Ñ ðàñ øè ðå íè åì êëè íè ÷å ñêî ãî îïû òà è ïðè îá ðå òå íè -
åì íî âûõ çíà íèé î ìî ëå êó ëÿð íûõ ìå õà íèç ìàõ ïà òî ëî -
ãèè òåð ìè íî ëî ãèÿ äëÿ X-ñöåï ëåí íûõ çà áî ëå âà íèé èç ìå -
íè ëàñü ñ X-ñöåï ëåí íîé äî ìè íàí ò íîé è X-ñöåï ëåí íîé
ðå öåñ ñèâ íîé íà X-ñöåï ëåí íóþ [15, 16]. Âî ìíî ãèõ ñëó -
÷à ÿõ Õ-ñöåï ëåí íûå çà áî ëå âà íèÿ õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ ïîë -
íîé ïå íåò ðàí ò íî ñòüþ è áî ëåå òÿ æå ëûì òå ÷å íè åì ó ãå ìè -
çè ãîò íûõ ìóæ ÷èí; íî îò ìå ÷å íà òàê æå íå ïîë íàÿ ïå íåò -
ðàí ò íîñòü ó æåí ùèí. Îáû÷ íî ãå òå ðî çè ãîò íûå æåí ùè íû 
èìå þò áî ëåå ìÿã êîå òå ÷å íèå çà áî ëå âà íèÿ, ÷åì ãå ìè çè -
ãîò íûå ìóæ ÷è íû.

X-èíàê òè âà öèÿ, êàê ïðà âè ëî, ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé
ñëó ÷àé íûé ïðî öåññ, â êî òî ðîì áî ëü øàÿ ÷àñòü ãå íîâ íà
îä íîé Õ-õðî ìî ñî ìå íå ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ, ÷òî ïðè âî äèò
ê âû ðàâ íè âà íèþ äî çû ýòèõ ãå íîâ ó ìóæ ÷èí è æåí ùèí
[17]. Ïî ñêî ëü êó ïðî öåññ íî ñèò ñëó ÷àé íûé õà ðàê òåð,
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Ðèñ. 2. Ðå çó ëü òàò ñåê âå íè ðî âà íèÿ ïî Ñýí ãå ðó ãå íà KIAA2022 (ýê çîí 3):
À — ïðî áàíä (chrX:73963039 A>AT, â ãå òå ðî çè ãîò íîé ôîð ìå); Á — ìàòü
(íåò ìó òà öèè); Â — îòåö (íåò ìó òà öèè).



îæè äà åò ñÿ, ÷òî æåí ùè íà èìå åò îêî ëî 50% êàæ äîé èíàê -
òè âè ðî âàí íîé Õ-õðî ìî ñî ìû.

Ñäâèã X-èíàê òè âà öèè ìî æåò ïðî èñ õî äèòü ïî íå ñêî -
ëü êèì ïðè ÷è íàì, â òîì ÷èñ ëå âêëþ ÷à þ ùèì ñòî õà ñòè ÷å -
ñêèå ýô ôåê òû, ïî ëî æè òå ëü íûé èëè îò ðè öà òå ëü íûé îò -
áîð è óíà ñëå äî âàí íûå ìó òà öèè èëè ýïè ãå íå òè ÷å ñêèå èç -
ìå íå íèÿ, âëèÿ þ ùèå íà ãå íû, îò âåò ñò âåí íûå çà èíàê òè -
âà öèþ X-õðî ìî ñî ìû [17]. Íå çà âè ñè ìî îò ïðè ÷è íû,
ó æåí ùè íû èëè ñî ñäâè ãîì X-èíàê òè âà öèè èëè ñ ìî íî -
ñî ìèåé X, ãå íî òèï áî ëåå ïî õîæ íà ãå íî òèï ó ãå ìè çè ãîò -
íî ãî ìóæ ÷è íû, ÷òî îáú ÿñ íÿ åò ôå íî òè ïè ÷å ñêîå ñõîä ñò âî
ñ ïî ðà æåí íûì èí äè âè äó ó ìîì ìóæ ñêî ãî ïî ëà.

Â ïðåä ñòàâ ëåí íîì íà ìè êëè íè ÷å ñêîì ñëó ÷àå òÿ æåñòü 
êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ñî îò âåò ñò âó åò îïè ñàí íîé â ëè -
òå ðà òóð íûõ èñ òî÷ íè êàõ ó ïî ðà æåí íûõ X-ñöåï ëåí íîé
óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòüþ ìà ëü ÷è êîâ, îä íà êî ïðè ýòîì
íå ñëó ÷àé íîé èíàê òè âà öèè X-õðî ìî ñî ìû ó äå âî÷ êè íå
âû ÿâ ëå íî.

Ñó ùå ñò âó åò íå ñêî ëü êî ïðè ÷èí, êî òî ðûå ìîã ëè áû
îáú ÿñ íèòü âû ðà æåí íóþ ñèì ï òî ìà òè êó X-ñöåï ëåí íîé
óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè ó ïðåä ñòàâ ëåí íî ãî íà ìè ïà öè åí -
òà ïðè îò ñóò ñò âèè íà ðó øå íèÿ â èíàê òè âà öèè X-õðî ìî -
ñî ìû:

1) ïî ñêî ëü êó ýòà ìó òà öèÿ ðà íåå íå áû ëà îïè ñà íà
ó æåí ùèí, âå ðî ÿò íî, åå íà ëè ÷èÿ ìî æåò áûòü äî ñòà òî÷ -
íî, ÷òî áû âû çâàòü âû ðà æåí íóþ ñèì ï òî ìà òè êó ó æåí -
ùèí. Òî÷ íàÿ ôóí ê öèÿ ãå íà KIAA2022 ìà ëî èçó ÷å íà, íî
ïî êà çà íî, ÷òî ãåí èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â ðàç âè òèè íåé ðî -
íîâ è ôóí ê öè î íè ðî âà íèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà [18];

2) òàê æå ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü ó äàí íî ãî ïà öè åí òà
íà ëè ÷èå ìî çà è öèç ìà è/èëè ñäâè ãà X-èíàê òè âà öèè, èëè
ìî íî ñî ìèè X â êëåò êàõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, êî òî ðûé íå
îïðå äå ëÿ åò ñÿ â êðî âè.

Â ðå çó ëü òà òå ìî çà è öèçìà â òêà íè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà
ó äå âî ÷åê íà ðó øà åò ñÿ âçàè ìî äåé ñò âèå ìåæ äó äâó ìÿ ðàç -
ëè÷ íû ìè êëå òî÷ íû ìè ïî ïó ëÿ öè ÿ ìè (ñ íîð ìà ëü íûì
áåë êîì KIAA2022, ñ îä íîé ñòî ðî íû, è ìó òè ðî âàí íûì
KIAA2022 — ñ äðó ãîé).

Çà êëþ ÷å íèå

Äàí íîå êëè íè ÷å ñêîå íà áëþ äå íèå ïîä òâåð æ äà åò èñ -
ñëå äî âà íèå de Lan ge ñ ñî àâò., 2016 [14], ÷òî ìó òà öèè â ãå -
íå KIAA2022 ìî ãóò áûòü ïðè ÷è íîé ýïè ëåï òè ÷å ñêîé ýí -
öå ôà ëî ïà òèè è óì ñò âåí íîé îò ñòà ëî ñòè íå òî ëü êî ó ìà ëü -
÷è êîâ, íî è ó äå âî ÷åê, ÷òî èìå åò âàæ íîå çíà ÷å íèå äëÿ
îïðå äå ëå íèÿ òàê òè êè ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ, ìå -
äè öèí ñêî ãî ñî ïðî âîæ äå íèÿ è ìå äè êî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî
êîí ñó ëü òè ðî âà íèÿ.

Ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû

1. Ro pers H.H. and Ha mel B.C. X-lin ked men tal re tar da ti on.
Nat. Rev.Ge net. 2005;6:46-57.

2. Van de wey er G. and Kooy R.F. Ba lan ced tran s lo ca ti ons in
men tal re tar da ti on. Hum. Ge net. 2009;126:133-147.

3. Ko olen D.A., Pfundt R., de Lee uw N. et al. Ge no mic mic ro -
ar ra ys in men tal re tar da ti on: a prac ti cal wor k f low for di ag nos tic ap -
pli ca ti ons. Hum. Mu tat.2009;30:283-292.

4. Hu H., Wro ge mann K., Kal s c heu er V. et al. Mu ta ti on scre e -
ning in 86 known X-lin ked men tal re tar da ti on ge nes by drop let-ba -
sed mul tip lex PCR and mas si ve pa ral lel se qu en cing. Hu go
J.2009;3:41-49.

5. Can tag rel V., Los si A., Bo u lan ger S. et al. Dis rup ti on of a new 
X lin ked ge ne hig h ly ex p res sed in bra in in a fa mi ly with two men tal ly 
re tar ded ma les. J Med Ge net.2004;41:736-742.

6. Van Mal der gem L., Hou Q., Kal s c heu er V. et al. Loss of fun c -
ti on of KIAA2022 ca u ses mild to se ve re in tel lec tu al di sa bi li ty with an 
autism spec t rum di sor der and im pa irs ne u ri te out g rowth. Hum Mol
Ge net.2013;22:3306-3314.

7. Ku ro da Y., Ohas hi I., Na ru to T. et al. De li ne a ti on of the
KIAA2022 mu ta ti on phe no ty pe: two pa ti ents with X-lin ked in tel lec -
tu al di sa bi li ty and dis tin c ti ve fe a tu res. Am J Med Ge net Part A.
2015;167A:1349-1353.

8.So den S., Sa un ders C., Wil lig L. et al. Ef fec ti ve ness of exo me
and ge no me se qu en cing gu i ded by acu i ty of il lness for di ag no sis of
ne u ro de ve lop men tal di sor ders. Sci Transl Med. 2014;6:265ra168.

9. Char zew s ka A., Rzon ca S., Ja nec z ko M. et al. A dup li ca ti on of
the who le KIAA2022 ge ne va li da tes the ge ne ro le in the pat ho ge ne sis of 
in tel lec tu al di sa bi li ty and autism. Clin Ge net. 2015;88:297-299.

10. Ma go me T., Hat to ri T., Ta ni guc hi M. et al. XLMR pro te in
re la ted to ne u ri te ex ten si on (Xpn/KIAA2022) re gu la tes cell-cell and
cell-mat rix ad he si on and mig ra ti on. Ne u roc hem Int.
2013;63:561-569.

11. Mo ysås-Oli veira M, Gu il her me RS, Me lo ni VA et al. X-lin -
ked in tel lec tu al di sa bi li ty re la ted ge nes dis rup ted by ba lan ced
X-auto so me tran s lo ca ti ons. Am J Med Ge net Part B Ne u rop syc hi atr 
Ge net. 2015;168:669-677.

12. At ha na sa kis E, Li cas t ro D, Fa let ra F. et al. Next ge ne ra ti on
se qu en cing in non syn d ro mic in tel lec tu al di sa bi li ty: From a ne ga ti ve
mo le cu lar ka ry o ty pe to a po ssib le ca u sa ti ve mu ta ti on de tec ti on. Am
J Med Ge net Part A. 2014;164:170-176.

13. Fa rach LS, Nor t h rup H. KIAA2022 non sen se mu ta ti on in a
sym p to ma tic fe ma le. Am J Med Ge net Part A. 2016;170:703-706.

14. Lan ge I, Hel big K, Wec k hu y sen S. et al. De no vo mu ta ti ons
of KIAA2022 in fe ma les ca u se in tel lec tu al di sa bi li ty and in t rac tab le
epi lep sy. J Med Ge net. 2016;0:1-9.

15. Do byns WB. The pat tern of in he ri tan ce of X-lin ked tra its is
not do mi nant or re ces si ve, just X-lin ked. Ac ta Pa e di at ri -
ca.2006;95:11-15.

16. Do byns WB, Fi la u ro A, Tom son BN. et al. In he ri tan ce of
most X-lin ked tra its is not do mi nant or re ces si ve, just X-lin ked. Am
J Med Ge net Part A.2004;129:136-143.

17. Van den Ve y ver IB. Ske wed X inac ti va ti on in X-lin ked di sor -
ders. Se min Re pro duc ti ve Med.2001;19:183-191.

18. Can tag rel V, Had dad M-R, Ci o fi P. et al. Vil lard L. Spa ti o -
tem po ral ex p res si on in mo u se bra in of Kiaa2022, a ge ne dis rup ted in
two pa ti ents with se ve re men tal re tar da ti on. Ge ne Expr Pat -
terns.2009;9:423-429.

ISSN 2073-7998 45

ÌÅ ÄÈ ÖÈÍ ÑÊÀß ÃÅ ÍÅ ÒÈ ÊÀ. — 2017. — ¹11


