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Ôåíîòèïè÷åñêàÿ âàðèàáåëüíîñòü
ó ïàöèåíòîâ ñ de novo Õ-àóòîñîìíûìè
íåñáàëàíñèðîâàííûìè òðàíñëîêàöèÿìè
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Òðàíñëîêàöèè ñ ó÷àñòèåì õðîìîñîìû Õ è àóòîñîìû ÿâëÿþòñÿ äîâîëüíî ðåäêèì ñîáûòèåì è õàðàêòåðèçóþòñÿ çíà÷èòåëü-
íîé âàðèàáåëüíîñòüþ ôåíîòèïà. Íåñáàëàíñèðîâàííûå X-àóòîñîìíûå òðàíñëîêàöèè ìîãóò ïðèâîäèòü êàê ê ìíîæåñòâåííûì
âðîæäåííûì ïîðîêàì è çàäåðæêå ðàçâèòèÿ, òàê è âûçûâàòü òîëüêî äèñãåíåçèþ ãîíàä áåç óìñòâåííîé îòñòàëîñòè è äðóãèõ
àíîìàëèé ôåíîòèïà. Ïðåäñòàâëåíû äàííûå êëèíè÷åñêîãî, öèòîãåíåòè÷åñêîãî è ìîëåêóëÿðíî-öèòîãåíåòè÷åñêîãî èññëåäîâà-
íèÿ äâóõ ïàöèåíòîâ ñ íåñáàëàíñèðîâàííûìè X-àóòîñîìíûìè òðàíñëîêàöèÿìè de novo c ðàçëè÷íûìè ôåíîòèïè÷åñêèìè ïðî-
ÿâëåíèÿìè, êîòîðûå ìîãóò áûòü îáúÿñíåíû õàðàêòåðîì èíàêòèâàöèè ïåðåñòðîåííîé X õðîìîñîìû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: Õ-àóòîñîìíàÿ òðàíñëîêàöèÿ, FISH, èíàêòèâàöèÿ Õ õðîìîñîìû.

Àâòîðû äåêëàðèðóþò îòñóòñòâèå êîíôëèêòà èíòåðåñîâ.

Phenotypic variability in patients with de novo unbalanced X-autosomal translocations
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Translocations involving an X chromosome and an autosome are rare and are associated with a variable phenotype. Most unbal-
anced X-autosomal translocations result in multiple abnormalities; a smaller proportion cause gonadal dysgenesis without other
anomalies or mental retardation. We present clinical, cytogenetic and molecular cytogenetic findings of two patients with de novo un-
balanced X-autosomal translocations with different phenotypic features which may be explained by the pattern of inactivation of the
derivate chromosome X.
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Ââåäåíèå

Òðàíñëîêàöèè ìåæäó õðîìîñîìîé Õ è àóòîñîìàìè
äîñòàòî÷íî ðåäêè è âñòðå÷àþòñÿ ñ ÷àñòîòîé 1:300000 [1].
Êàê ñáàëàíñèðîâàííûå, òàê è íåñáàëàíñèðîâàííûå âà-
ðèàíòû Õ-àóòîñîìíûõ òðàíñëîêàöèé îòëè÷àþòñÿ áîëü-
øîé âàðèàáåëüíîñòüþ êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé è èìå-
þò îñîáåííîñòè, ñâÿçàííûå ñ ôåíîìåíîì èíàêòèâàöèè
õðîìîñîìû Õ [2—4].

Êàê èçâåñòíî, â ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ çäîðîâûõ æåí-
ùèí îäíà õðîìîñîìà Õ ïîäâåðãàåòñÿ èíàêòèâàöèè, êîì-
ïåíñèðóÿ äîçó ãåíîâ ó äâóõ ïîëîâ. Èíàêòèâàöèÿ ïðîèñõî-
äèò â ïåðèîä ðàííåãî ýìáðèîíàëüíîãî ðàçâèòèÿ. Òðàíñ-
êðèïöèîííûé ñàéëåíñèíã èíèöèèðóåòñÿ ñëó÷àéíûì îá-

ðàçîì â öåíòðå èíàêòèâàöèè (XIC), ðàñïîëîæåííîì
â ðàéîíå Xq13 íà ëþáîé èç äâóõ õðîìîñîì Õ è ðàñïðî-

ñòðàíÿåòñÿ â îáîèõ íàïðàâëåíèÿõ âäîëü õðîìîñîìû. Ýòî
ïðèâîäèò ê ìîçàèöèçìó ïî äâóì êëîíàì êëåòîê, ýêñïðåñ-

ñèðóþùèì àëëåëè îòöîâñêèõ èëè ìàòåðèíñêèõ õðîìîñîì
Õ. Ïðè ýòîì íå âñå ãåíû â Õ-õðîìîñîìå èíàêòèâèðîâàíû.
Ïðèìåðíî 15% ãåíîâ íå ïîäâåðãàåòñÿ èíàêòèâàöèè è ýê-

ñïðåññèðóåòñÿ êàê â àêòèâíûõ, òàê è íåàêòèâíûõ õðîìî-

ñîìàõ Õ. Áîëüøèíñòâî ãåíîâ, èçáåãàþùèõ èíàêòèâàöèè,
ðàñïîëîæåíû íà êîðîòêîì ïëå÷å õðîìîñîìû, ìåíüøåå
êîëè÷åñòâî — íà äëèííîì ïëå÷å [5].

Ïðè íåñáàëàíñèðîâàííûõ Õ-àóòîñîìíûõ òðàíñëîêà-
öèÿõ èíàêòèâàöèÿ äåðèâàòíîé õðîìîñîìû ñîïðîâîæäà-
åòñÿ ðàñïðîñòðàíåíèåì òðàíñêðèïöèîííîãî ñàéëåíñèí-
ãà íà àóòîñîìíûé ôðàãìåíò [3]. Ïðè ýòîì íàáëþäàåòñÿ
íåñëó÷àéíàÿ èíàêòèâàöèÿ, êîãäà â áîëüøèíñòâå ñîìàòè-
÷åñêèõ êëåòîê îðãàíèçìà äåðèâàòíàÿ õðîìîñîìà èíàêòè-
âèðóåòñÿ, à íîðìàëüíàÿ õðîìîñîìà Õ îñòàåòñÿ àêòèâíîé,
÷òî îòðàæàåò âòîðè÷íóþ ñåëåêöèþ ïðîòèâ ãåíåòè÷åñêè
íåñáàëàíñèðîâàííûõ êëåòîê â ïåðèîä ðàííåãî ýìáðèî-
íàëüíîãî ðàçâèòèÿ [4].

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Õðîìîñîìíûå ïðåïàðàòû äëÿ öèòîãåíåòè÷åñêîãî
(GTG-banding) è ìîëåêóëÿðíî-öèòîãåíåòè÷åñêîãî
(FISH) àíàëèçà ïîëó÷àëè èç ÔÃÀ-ñòèìóëèðîâàííîé êó-
ëüòóðû ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïî ñòàíäàð-
òíûì ìåòîäèêàì.

Ôëóîðåñöåíòíóþ in situ ãèáðèäèçàöèþ (FISH) ïðîâî-
äèëè ïî ïðîòîêîëàì ôèðì-ïðîèçâîäèòåëåé. Èñïîëüçî-
âàëèñü ÄÍÊ-çîíäû: íà öåíòðîìåðíûé ðàéîí õðîìîñîìû
18 (SE 18 (D18Z1), Kreatech, Íèäåðëàíäû), ñóáòåëîìåð-
íûå ðàéîíû õðîìîñîì 18 è Õ (Sub Telomere 18pter, Sub
Telomere 18qter, Sub Telomere XYpter, Sub Telomere XYq-
ter, Kreatech, Íèäåðëàíäû), à òàêæå mBAND X, mBAND



12, mBAND 18 è mFISH (MetaSystems, Ãåðìàíèÿ). Äëÿ
ãèáðèäèçàöèè ÄÍÊ-çîíäîâ èñïîëüçîâàëàñü ñèñòåìà
ThermoBrite (Abbott Molecular, ÑØÀ). FISH-àíàëèç
ïðîâîäèëñÿ íà ëþìèíèñöåíòíîì ìèêðîñêîïå AxioIma-
ger.M1 (ZEISS, Ãåðìàíèÿ) ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðîãðàììû
àíàëèçà èçîáðàæåíèÿ Isis (MetaSystems, Ãåðìàíèÿ).

Ðåçóëüòàòû

Ïðåäñòàâëåíû êëèíè÷åñêèå, öèòîãåíåòè÷åñêèå è ìî-
ëåêóëÿðíî-öèòîãåíåòè÷åñêèå äàííûå äâóõ ïàöèåíòîâ
ñ íåñáàëàíñèðîâàííûìè X-àóòîñîìíûìè òðàíñëîêàöèÿ-
ìè, âîçíèêøèìè de novo.

Ñëó÷àé 1. Ïðîáàíä, 14-ëåòíÿÿ äåâî÷êà, ñ ïîäîçðåíè-
åì íà ñèíäðîì Øåðåøåâñêîãî—Òåðíåðà. Ïðè îñìîòðå
ïàöèåíòà âðà÷îì-ãåíåòèêîì îòìå÷åíû íèçêèé ðîñò,
óêîðî÷åííàÿ øåÿ, ðàñøèðåííàÿ è óïëîùåííàÿ ãðóäíàÿ
êëåòêà, ãèïåðòåëîðèçì ñîñêîâ, äåôîðìàöèÿ è óêîðî÷å-
íèå ïðåäïëå÷èé, ñïåöèôè÷åñêîå ñòðîåíèå íîãòåâîãî ëî-
æà (íîãòåâàÿ ïëàñòèíêà óçêàÿ, íîãîòü ãèïîïëàçèðîâàí),
êëèíîäàêòèëèÿ 2-õ ïàëüöåâ ðóê, îòñóòñòâèå âòîðè÷íûõ
ïîëîâûõ ïðèçíàêîâ, íîðìàëüíûé èíòåëëåêò.

Öèòîãåíåòè÷åñêèé àíàëèç âûÿâèë àíîìàëüíûé êàðè-
îòèï — 46,X,der(X)t(X;18)(p22.3;p11.32)dn, (ðèñ. 1).

Ïðè FISH-àíàëèçå ñ ÄÍÊ-çîíäàìè íà öåíòðîìåð-
íûé ðàéîí õðîìîñîìû 18, ñóáòåëîìåðíûå ðàéîíû õðî-
ìîñîì 18 è Õ óñòàíîâëåíî íàëè÷èå â äåðèâàòíîé õðîìî-
ñîìå íåàêòèâíîé öåíòðîìåðû õðîìîñîìû 18, îòñóòñòâèå
ñóáòåëîìåðíûõ ðàéîíîâ êîðîòêîãî ïëå÷à õðîìîñîìû 18
è ìàòåðèàëà êîðîòêîãî ïëå÷à õðîìîñîìû X. Òàêèì îáðà-

çîì, ó ïðîáàíäà âûÿâëåíû äåëåöèÿ ðàéîíà p22.3�pter
êîðîòêîãî ïëå÷à õðîìîñîìû Õ è äóïëèêàöèÿ ðàéîíà

p11.32�qter õðîìîñîìû 18, ïîäòâåðæäåííàÿ mBAND 18
(ðèñ. 2).

Ñëó÷àé 2. Ïðîáàíä, 2-ëåòíÿÿ äåâî÷êà ñ çàäåðæêîé
ïñèõîìîòîðíîãî è ðå÷åâîãî ðàçâèòèÿ è ìíîæåñòâåííû-
ìè âðîæäåííûìè àíîìàëèÿìè: ïîñòàêñèàëüíîé ïîëè-
äàêòèëèåé ëåâîé êèñòè, íèçêî ðàñïîëîæåííûìè óøíû-
ìè ðàêîâèíàìè, ïðèðîñøåé ìî÷êîé óøåé, ãèïåðòåëî-
ðèçìîì, øèðîêîé ïëîñêîé ïåðåíîñèöåé, øèðîêèìè
ïåðâûìè ïàëüöàìè ñòîï, ïëîñêîâàëüãóñíîé óñòàíîâêîé
ñòîï, àíãèîìîé íà ñïèíå.

Ïðè ñòàíäàðòíîì öèòîãåíåòè÷åñêîì àíàëèçå êóëüòè-
âèðîâàííûõ ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè âûÿâ-
ëåí àíîìàëüíûé êàðèîòèï ñ äîïîëíèòåëüíûì ìàòåðèà-
ëîì íåèçâåñòíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ íà äëèííîì ïëå÷å
õðîìîñîìû X. Àíàëèç ïðîôèëÿ ãèáðèäèçàöèè äåðèâàò-
íîé õðîìîñîìû X ïðè mFISH ïîêàçàë, ÷òî íà äëèííîå
ïëå÷î õðîìîñîìû X òðàíñëîöèðîâàí ìàòåðèàë õðîìîñî-
ìû 12 (ðèñ. 3).

Äóïëèöèðîâàííûé ðàéîí õðîìîñîìû 12 áûë èäåíòè-

ôèöèðîâàí ïðè mBAND 12 êàê 12q23�12qter (ðèñ. 4).

Êàðèîòèïû ðîäèòåëåé íîðìàëüíûå. Òàêèì îáðàçîì,
â ðåçóëüòàòå êîìïëåêñíîãî ìîëåêóëÿðíî-öèòîãåíåòè÷å-
ñêîãî èññëåäîâàíèÿ êàðèîòèï ïðîáàíäà îïðåäåëåí êàê
46,X,der (X) t(X;12)(q26;q23)dn.

Îáñóæäåíèå

Ôåíîòèï ïàöèåíòîâ ñ íåñáàëàíèðîâàííûìè Õ-àóòî-
ñîìíûìè òðàíñëîêàöèÿìè çíà÷èòåëüíî îòëè÷àåòñÿ îò
ñëó÷àåâ, êîãäà â òðàíñëîêàöèè ó÷àñòâóþò äâå àóòîñîìû.

Òðàíñëîêàöèè ñ ó÷àñòèåì õðîìîñîìû Õ è àóòîñîìû
ÿâëÿþòñÿ óíèêàëüíûìè â ñèëó îñîáåííîñòåé èõ ãåíåòè-
÷åñêîãî ôóíêöèîíèðîâàíèÿ, êîòîðîå ñâÿçàíî ñ ÿâëåíè-
åì àñèììåòðè÷íîé èíàêòèâàöèè õðîìîñîìû èëè òðàíñ-
êðèïöèîííîãî ñàéëåíñèíãà [1].
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Ðèñ. 2. Ðåçóëüòàò mBAND 18 — äåðèâàòíàÿ õðîìîñîìà Õ âñëåäñòâèå
t(X;18).

Ðèñ. 1. Ôðàãìåíò ìåòàôàçíîé ïëàñòèíêè ñ äåðèâàòíîé õðîìîñîìîé
Õ â ðåçóëüòàòå òðàíñëîêàöèè 46,X,der(X)t(X;18)(p22.3;p11.32)dn.



Ìåõàíèçì àñèììåòðè÷íîé èíàêòèâàöèè ïðè íîñè-
òåëüñòâå íåñáàëàíñèðîâàííîé Õ-àóòîñîìíîé ïåðåñòðîé-
êå ìîæåò âûãëÿäåòü ñëåäóþùèì îáðàçîì. Â ðàííåì ýìá-
ðèîíàëüíîì ðàçâèòèè ïðîèñõîäèò ñëó÷àéíàÿ èíàêòèâà-
öèÿ îäíîé èç õðîìîñîì Õ â êàæäîé êëåòêå. Ïðè èíàêòè-
âàöèè ïåðåñòðîåííîé õðîìîñîìû Õ òðàíñêðèïöèîííûé
ñàéëåíñèíã, èíèöèèðîâàííûé â öåíòðå èíàêòèâàöèè
(Xq13), ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ â îáîèõ íàïðàâëåíèÿõ, â òîì
÷èñëå è íà àóòîñîìíûé ôðàãìåíò, ïîäàâëÿÿ ýêñïðåññèþ
ãåíîâ è ïðåîáðàçóÿ ñòðóêòóðíóþ ÷àñòè÷íóþ òðèñîìèþ
â ôóíêöèîíàëüíóþ äèñîìèþ. Â êëåòêàõ ñ èíàêòèâèðî-
âàííîé íîðìàëüíîé õðîìîñîìîé âñå àóòîñîìíûå ãåíû
îñòàíóòñÿ àêòèâíû, è ýòè êëåòêè áóäóò ôóíêöèîíàëüíî
íå ñáàëàíñèðîâàíû. Âïîñëåäñòâèè ñîîòíîøåíèå êëåòî÷-
íûõ ëèíèé èçìåíÿåòñÿ çà ñ÷åò ïðåèìóùåñòâåííîãî âû-
æèâàíèÿ êëåòîê ñ ìèíèìàëüíûì ãåíîìíûì äèñáàëàí-
ñîì, âïëîòü äî ïîëíîé ýëèìèíàöèè âñåõ êëåòîê ñ àêòèâ-
íîé äåðèâàòíîé õðîìîñîìîé Õ.

Ñòåïåíü òÿæåñòè êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ÷àñòè÷-
íîé òðèñîìèè çàâèñèò îò ñîîòíîøåíèÿ êëîíîâ êëåòîê
ñ àêòèâíîé è íåàêòèâíîé äåðèâàòíîé õðîìîñîìîé Õ.
Ôåíîòèï ïàöèåíòîâ ïðè 100%-íîé èíàêòèâàöèè ïåðå-
ñòðîåííîé õðîìîñîìû Õ è ìàêñèìàëüíîé èíàêòèâàöèåé
àóòîñîìíûõ ãåíîâ ìîæåò áûòü ïðàêòè÷åñêè íîðìàëüíûì
[6, 7]. Îäíàêî, ïî äàííûì Øìèä è ñîàâò., äî 25% íîñè-
òåëåé Õ-àóòîñîìíûõ ïåðåñòðîåê èìåþò àíîìàëüíûé ôå-
íîòèï èç-çà ïðèñóòñòâèÿ êëîíà ñ àêòèâíîé ïåðåñòðîåí-
íîé õðîìîñîìîé. Òàêæå îòìå÷åí òêàíåñïåöèôè÷íûé
ìîçàèöèçì, ïðè êîòîðîì ó íîñèòåëåé Õ-àóòîñîìíûõ ïå-
ðåñòðîåê ñ àíîìàëüíûì ôåíîòèïîì ñîîòíîøåíèå êëî-
íîâ ñîñòàâëÿëî îò 80:20 â êðîâè äî 30:70 â ôèáðîáëàñòàõ
êîæè [8].

Âòîðûì ôàêòîðîì, âëèÿþùèì íà ôîðìèðîâàíèè
êëèíè÷åñêîé êàðòèíû ó ïàöèåíòîâ ñ íåñáàëàíèðîâàí-
íûìè Õ-àóòîñîìíûìè ïåðåñòðîéêàìè, ÿâëÿåòñÿ õàðàê-
òåð ðàñïðîñòðàíåíèÿ è ñîõðàíåíèÿ òðàíñêðèïöèîííîãî
ñàéëåíñèíãà â àóòîñîìíîì ôðàãìåíòå ïåðåñòðîåííîé
Õ-õðîìîñîìû. Èçâåñòíî, ÷òî òðàíñëîöèðîâàííûå àóòî-
ñîìíûå ëîêóñû èíàêòèâèðóþòñÿ ìåíåå ýôôåêòèâíî, ÷åì
ñîáñòâåííûå ãåíû õðîìîñîìû Õ. ×àñòü àóòîñîìíûõ ãå-

íîâ îñòàþòñÿ àêòèâíûìè äàæå â èíàêòèâèðîâàííîé õðî-
ìîñîìå Õ: îíè èçíà÷àëüíî èçáåãàþò èíàêòèâàöèè èëè
íåñïîñîáíû äîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíî ñîõðàíÿòü èíàêòè-
âàöèþ â ïðîöåññå îíòîãåíåçà è ïîäâåðãàþòñÿ ðåèíàêòè-
âàöèè [9]

Àíàëèç äàííûõ ëèòåðàòóðû ïîêàçûâàåò êîððåëÿöèþ
ìåæäó îñëàáëåíèåì êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ÷àñòè÷íîé
àóòîñîìíîé òðèñîìèè è óâåëè÷åíèåì ïîëíîòû èíàêòè-
âàöèè àóòîñîìíûõ ãåíîâ (òàáëèöà). Â ðàáîòå Sharp ñ ñî-
àâò. ïðîâåäåí àíàëèç ðàñïðåäåëåíèÿ èíàêòèâàöèè
â àóòîñîìíîì ôðàãìåíòå ïåðåñòðîåííîé õðîìîñîìû Õ
â 5 ñëó÷àÿõ íåñáàëàíñèðîâàííûõ Õ-àóòîñîìíûõ òðàíñ-
ëîêàöèé (ñëó÷àè 1—5). Âî âñåõ íàáëþäåíèÿõ ïåðåñòðî-
åííàÿ õðîìîñîìà Õ áûëà èíàêòèâèðîâàíà, íî ðàñïðåäå-
ëåíèå èíàêòèâàöèè â àóòîñîìíûõ ôðàãìåíòàõ â êàæäîì
èç ïÿòè ñëó÷àåâ áûëî ðàçëè÷íûì, ÷òî ìîæåò îòðàæàòü
ñëîæíîñòü êàñêàäà èíàêòèâàöèè [10]. Â ñëó÷àå 6 îòìå÷à-
ëàñü ïîçäíÿÿ ðåïëèêàöèÿ ïåðåñòðîåííîé Õ õðîìîñîìû è
òðàíñëîöèðîâàííîãî ôðàãìåíòà õðîìîñîìû 18 â 98%
êëåòîê [11].

Â ñîîáùåíèè White ñ ñîàâò. [12] îïèñûâàåòñÿ íåñáà-
ëàíñèðîâàííàÿ òðàíñëîêàöèÿ ìåæäó äëèííûìè ïëå÷àìè
õðîìîñîì X è 4 ó æåíùèíû ñ íîðìàëüíûì ôåíîòèïîì
(ñëó÷àé 7), ïðè êîòîðîé ïðåäïîëàãàåòñÿ èíàêòèâàöèÿ
èçáûòî÷íîãî ìàòåðèàëà õðîìîñîìû 4. Àâòîðû îáíàðó-
æèëè, ÷òî 14 èç 20 èññëåäîâàííûõ àóòîñîìíûõ ëîêóñîâ
áûëè èíàêòèâèðîâàíû, ïðè ýòîì 6 ëîêóñîâ îñòàâàëèñü
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Ðèñ. 4. Ðåçóëüòàò mBAND 12.

Ðèñ. 3. Ðåçóëüòàò mFISH è ïðîôèëè ãèáðèäèçàöèè õðîìîñîì 12 è
äåðèâàòíîé õðîìîñîìû X.



àêòèâíûìè. Èíàêòèâèðîâàííûå ãåíû áûëè ðàñïðåäåëå-
íû âäîëü âñåãî àóòîñîìíîãî ñåãìåíòà, ÷òî óêàçûâàåò íà
òî, ÷òî èíàêòèâàöèÿ ðàñïðîñòðàíèëàñü íà ðàññòîÿíèå
áîëåå 100 ìëí ï.í. âäîëü õðîìîñîìû. Ïÿòü èç øåñòè àê-
òèâíûõ ãåíîâ ðàñïîëàãàëèñü èíòåðñòèöèàëüíî, ñ ôëàí-
êèðîâàíèåì èíàêòèâèðîâàííûìè ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿ-
ìè ñ îáåèõ ñòîðîí.

Èññëåäîâàíèÿ ïîçäíåé ðåïëèêàöèè è àíàëèç ýêñï-
ðåññèè òðàíñëîöèðîâàííûõ àóòîñîìíûõ ãåíîâ â ñëó÷àå 8
ïîêàçàëè ñëîæíîå ðàñïðåäåëåíèå èíàêòèâàöèè. Ïîçä-
íÿÿ ðåïëèêàöèÿ îòìå÷àëàñü â ìåäèàëüíîì ðàéîíå
(10q23-q25), íî íå â êàæäîé êëåòêå, à â íàèáîëåå ïðî-
êñèìàëüíîé ÷àñòè òðàíñëîöèðîâàííîãî õðîìàòèíà
äëèííîãî ïëå÷à õðîìîñîìû 10 — â êàæäîé êëåòêå [13].

Ïðåðûâèñòîå ðàñïðåäåëåíèå ýêñïðåññèè àóòîñîìíûõ
ãåíîâ ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ íåâîñïðèèì÷èâîñòüþ íåêî-
òîðûõ ãåíîâ ê ñèãíàëó èíàêòèâàöèè èëè ñ íåñïîñîáíî-
ñòüþ ïîääåðæèâàòü èíàêòèâàöèþ, ÷òî, â ñâîþ î÷åðåäü,
ïðèâîäèò ê ðåàêòèâàöèè ãåíîâ [2, 9]. Äàííîå óòâåðæäå-
íèå ñîãëàñóåòñÿ ñ èññëåäîâàíèÿìè Hall ñ ñîàâò. [14], êîã-
äà ïðè ââåäåíèè òðàíñãåííîãî XIST â àóòîñîìó ÷åëîâåêà
â êóëüòóðå êëåòîê ñî âðåìåíåì íàáëþäàëîñü óìåíüøå-
íèå ïðèçíàêîâ èíàêòèâàöèè. Âåðîÿòíåå âñåãî, ê íåïîë-
íîé èíàêòèâàöèè àóòîñîìíûõ ãåíîâ ïðè X-àóòîñîìíûõ
òðàíñëîêàöèÿõ ìîæåò ïðèâîäèòü ñî÷åòàíèå íåñêîëüêèõ
ôàêòîðîâ.

Ïðåäñòàâëåííûå ñëó÷àè íåñáàëàíñèðîâàííûõ
X-àóòîñîìíûõ òðàíñëîêàöèé de novo ñ ðàçëè÷íûìè ôå-
íîòèïè÷åñêèìè ïðîÿâëåíèÿìè ìîãóò áûòü îáúÿñíåíû
õàðàêòåðîì èíàêòèâàöèè ïðîèçâîäíîé õðîìîñîìû X.
Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî â ïåðâîì ñëó÷àå ïðåèìóùå-
ñòâåííî èíàêòèâèðóåòñÿ äåðèâàòíàÿ X õðîìîñîìà. Ðàñ-
ïðîñòðàíåíèå èíàêòèâàöèè íà òðàíñëîöèðîâàííûé

àóòîñîìíûé ñåãìåíò îáúÿñíÿåò îòñóòñòâèå ôåíîòèïè÷å-

ñêîãî ýôôåêòà äóïëèêàöèè çíà÷èòåëüíîãî ôðàãìåíòà

õðîìîñîìû 18. Íàëè÷èå äåëåöèè ðàéîíà p22.3�pter êî-

ðîòêîãî ïëå÷à õðîìîñîìû Õ è, êàê ñëåäñòâèå, ôóíêöèî-

íàëüíàÿ ìîíîñîìèÿ ëîêàëèçîâàííûõ â íåì ãåíîâ ìîãóò

âíîñèòü âêëàä â êëèíè÷åñêóþ êàðòèíó, ïðèâîäÿ ê ôåíî-

òèïè÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿì ñèíäðîìà Òåðíåðà.

Ó âòîðîãî ïàöèåíòà ôåíîòèï â áîëüøåé ìåðå îáó-

ñëîâëåí äóïëèêàöèåé ðàéîíà q24�qter õðîìîñîìû 12 è

äåëåöèåé ðàéîíà q23�qter õðîìîñîìû Õ, ÷òî ïîçâîëÿåò

ïðåäïîëîæèòü â äàííîì ñëó÷àå ìåíüøåå âëèÿíèå èíàê-

òèâàöèè äåðèâàòíîé õðîìîñîìû Õ, ÷òî ìîæåò îáóñëîâ-

ëèâàòü àíîìàëèè ôåíîòèïà, ñîïðîâîæäàþùèåñÿ çàäåðæ-

êîé ïñèõîìîòîðíîãî è ðå÷åâîãî ðàçâèòèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, ó ïàöèåíòîâ ñ de novo Õ-àóòîñîìíû-

ìè íåñáàëàíñèðîâàííûìè òðàíñëîêàöèÿìè îòìå÷àåòñÿ

çíà÷èòåëüíàÿ âàðèàáåëüíîñòü ôåíîòèïè÷åñêèõ ïðîÿâëå-

íèé, ñòåïåíü òÿæåñòè êîòîðûõ íåâîçìîæíî ñïðîãíîçè-

ðîâàòü.
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