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хромосомных болезней в медико-генетическом центре 
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Пренатальная диагностика хромосомных болезней в Томске и Томской области является неотъемлемой частью оказания 
медико-генетической помощи населению. В НИИ медицинской генетики внедрены эффективные методы хромосомного 
анализа практически на любом сроке беременности. За последние пять лет в клинико-диагностической лаборатории про-
ведено 3503 пренатальных цитогенетических исследования, хромосомная патология выявлена в 300 случаях (8,5%). Наи-
больший процент хромосомной патологии отмечен в группе беременных после прохождения биохимического скрининга 
1 триместра — 11,5%. При стандартном цитогенетическом исследовании исключается носительство анеуплоидий и поли-
плоидий, аномалий структуры хромосом, однако микроструктурные перестройки хромосом часто остаются не выявлен-
ными. Только применение комплексного молекулярно-цитогенетического обследования позволяет исключить хромосом-
ную патологию с максимальной вероятностью.
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Prenatal diagnosis of chromosomal diseases in Tomsk and the Tomsk region is an integral part of the medical care. In the Research 
Institute of Medical Genetics of Tomsk National Research Medical Center effective methods for chromosomal analysis at almost 
any gestational age are widely used. In the past five years, 3503 prenatal cytogenetic studies have been carried out and 300 cases 
(8,5%) of chromosomal abnormalities were detected. The highest percentage of chromosomal pathology (11,5%) was found in 
pregnant women within first trimester biochemical screening. A standard cytogenetic studying allows eliminates aneuploidy and 
polyploidy, structural anomalies, especially if they disrupt the morphology of chromosomes, but submicroscopic chromosomal 
abnormalities often remains not identified. Using of complex molecular cytogenetic technologies allows to exclude chromosomal 
pathology with the maximum probability.
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П
ренатальная диагностика (ПД) хромосомных 

болезней – важный раздел медико-генетиче-

ской помощи населению. Согласно статисти-

ке, в России на каждую тысячу ежегодно рождается 

40—50 детей с наследственными болезнями, при этом 

хромосомные синдромы занимают около 1% [1]. Имен-

но поэтому ПД направлена на предупреждение рож-

дения детей с тяжелой хромосомной и моногенной па-

тологией. 

В Томске цитогенетическая ПД берет свое начало с 

1987 г., когда в клинико-диагностическом отделении 

НИИ медицинской генетики был внедрён метод полу-

чения хромосомных препаратов из клеток цитотрофо-

бласта ворсин хориона, а в 1988 г. впервые пренатально 

был диагностирован синдром Патау. С ноября 2010 г. 

клинико-диагностическая лаборатория НИИ медицин-

ской генетики одной из первых в России стала участни-

ком пилотного проекта по ПД хромосомных болезней 

плода, согласно постановлению Правительства Россий-

ской Федерации № 1159 от 31 декабря 2009 г.

Клинико-диагностическая лаборатория оснащена 

современным оборудованием, включающим установ-

ки для автоматического кариотипирования «Metafer» 

(«MetaSystems», Германия) на базе микроскопов «Carl 

Zeiss» (Германия), совмещенные с компьютерами со 

специализированным программным обеспечением для 

метафазного анализа; автоматическую установку 

«HANABI-PI EU» — сборщик клеток в состоянии ме-

тафазы («ADSTEC Corporation», Япония);  стереоско-

пический микроскоп «Stemi 200C» («Carl Zeiss», Гер-

мания) для отбора и фиксации ворсин хориона и пла-

центы; инвертированный микроскоп «AxioVert.A1» 

(«Carl Zeiss», Германия). 

В НИИ медицинской генетики внедрены эффек-

тивные методы хромосомного анализа клеток практи-

чески на любом сроке беременности. В зависимости 

от срока беременности и показаний к обследованию, 

материалом для анализа могут быть клетки ворсин хо-

риона, плаценты, амниотической жидкости и лимфо-

циты пуповинной крови плода, полученные тем или 

иным инвазивным методом. Эффективность цитоге-

нетической ПД зависит от срока беременности и от по-

казаний для ПД. Отмечено, что эффективность цито-

генетической ПД значительно выше в 1 триместре [2].

К группам высокого риска хромосомных болезней 

у плода относят беременных, имеющих хромосомные 

перестройки в своем кариотипе или кариотипе супру-

га, женщин в возрасте 35 лет и старше, а также жен-

щин, имеющих в анамнезе детей с множественными 

врожденными пороками развития (МВПР) или хромо-

сомной болезнью. В последние годы в отдельные груп-

пы выделены беременные с ультразвуковыми марке-

рами хромосомной патологии у плода и имеющие от-

клонения сывороточных маркеров крови от нормы по 

результатам биохимического скрининга 1 и 2 триме-

стров [3].

За период с 2013 по 2017 гг. в клинико-диагности-

ческой лаборатории НИИ медицинской генетики бы-

ло проведено 3503 пренатальных цитогенетических ис-

следования (табл. 1).  Хромосомная патология   была 

выявлена у 300 плодов из 3503, что составило 8,5%. Все 

обследованные были разделены на группы, согласно 

показаниям к ПД (табл. 2). Наиболее многочисленной 

была группа беременных, направленных на инвазив-

ную ПД по результатам биохимического скрининга 

первого триместра – 1488 женщин. При высоком ин-

дивидуальном риске каждой беременной из этой груп-

пы проводится консультации врача-генетика, на ко-

торой ей разъясняются полученные результаты и пред-

лагается  инвазивная ПД. Патология была 

диагностирована в 171 случае (11,5%), что свидетель-

ствует об эффективности ПД по данному показанию. 

В этой группе было выявлено 98 плодов с синдромом 

Дауна, что является самым высоким показателем из 

всех обследованных групп. В группу «прочие» вошли 

беременные женщины, которые обследовались исклю-

чительно по собственному желанию, и поэтому не бы-

ли причислены к вышеупомянутым группам. За пять 

лет таких пациенток было 188, патология выявлена 

в 7% случаев.

Было установлено, что с 2016 г. в группе пациен-

тов, обследованных только по возрастному показате-

лю – 589 женщин, аномалии плода составили 4,9%, 

а в группе, сформированной на основании выявлен-
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ных УЗ маркеров – 5,3% из 1106 женщин. Интересно, 

что за последние пять лет, в группе беременных, ранее 

имевших детей с ВПР, хромосомная патология плода 

не была выявлена. Высокий процент аномалий кари-

отипа отмечен в группе носителей хромосомных пере-

строек: из 35 обследованных патология диагностиро-

вана у 9 плодов, что составило 25,7%.

Следует более подробно остановиться на спектре пре-

натально выявленной хромосомной патологии (рис. 1).
За пять лет в Генетической клинике г. Томска пре-

натально было выявлено 152 плода с синдромом Дау-

на. Наибольшее число плодов с данной патологией бы-

ло выявлено в 2016 г. (39 трисомий по 21 хромосоме). 

Популяционная частота синдрома в Томске и области 

в 2016 г. составила 1 на 400 новорожденных. По каким 

причинам возник такой всплеск данной патологии – 

не известно.  За анализируемый период было отмече-

но 10 случаев с дополнительной маркерной хромосо-

мой и 4 триплоидных кариотипа у плода (столбец дру-

Таблица 1

Пренатальная цитогенетическая диагностика в Генетической клинике НИИ медицинской генетики в период с 2013 по 2017 гг.

Год 2013 2014 2015 2016 2017

Всего исследований 765 634 744 649 711

% патологии 8,6% 7% 9% 9,3% 8%

Таблица 2

Хромосомная патология, выявленная в группах беременных с различными показаниями к ПД                                                                                     

№ Группы 2013 2014 2015 2016 2017 Всего

1. Возрастная группа: 35 лет и старше 133 44 61 138 213 589

Хромосомная патология 9

(6,7%)

0 2

(4%)

5

(3,6%)

13

(6%)

29

(4,9%)

2. Массовый биохимический скрининг 

в 1 триместре беременности

234 328 381 277 268 1488

Хромосомная патология 42

(18%)

40

(12%)

38

(11%)

33

(12%)

18

(6,7%)

171

(11,5%)

3. Ультразвуковые маркеры хромосом-

ной патологии плода

306 177 254 209 160 1106

Хромосомная патология 13

(4,2%)

2

 (1,1%)

27

(10%)

17

(8,2%)

18

(11%)

77

(5,3%)

4. В анамнезе рождение детей с ВПР 54 0 13 13 17 97

Хромосомная патология 0 0 0 0 0 0

5. Родители, носители аномального ка-

риотипа

6 18 4 4 3 35

Хромосомная патология 2

(33%)

2

(11%)

1

(30%)

4

(100%)

0 9

(25,7%)

6. Прочие 32 67 31 8 50 188

Хромосомная патология 2(6%) 5(7,4%) 2(6%) 1(12%) 4(8%) 14(7%)

гие). Следует отметить, что только две беременные 

женщины пролонгировали беременности с маркерной 

хромосомой у плода. Данные семьи были обследова-

ны на предмет носительства дополнительного хромо-

сомного материала, наследственный характер данной 

патологии был подтвержден.

Интересным представляется случай наследственной 

формы робертсоновской  транслокации 21-й хромосомы.

Клинический случай: В клинико-диагностическое 

отделение НИИ медицинской генетики была направ-

лена беременная женщина в возрасте 34 лет с целью 

прогноза здоровья будущего ребенка. Русская, срок бе-

ременности 22 недели, в анамнезе две беременности, 

окончившиеся гибелью плода. Женщине была пред-

ложена инвазивная пренатальная диагностика – кор-

доцентез (взятие пуповинной крови). Цитогенетиче-

ский анализ показал наличие транслокационного ва-

рианта синдрома Дауна. При обследовании родителей 

выяснилось, что отец ребенка является носителем ро-
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бертсоновской транслокации 21/21, что не дает ему 

возможности иметь здоровое потомство. На рис. 2 и 3 
представлены кариограммы плода и его отца. Мать 

имеет нормальный хромосомный набор.

Несмотря на то, что стандартный цитогенетиче-

ский анализ позволяет выявить более 90% хромосом-

ных аномалий, разрешающая способность данного ме-

тода имеет ограничения. Микроструктурные анома-

лии хромосом размером менее 5−10 млн п.н. не будут  

диагностированы [2]. Требуют дальнейшей уточняю-

щей диагностики случаи, когда у плода имеются уль-

тразвуковые и биохимические маркеры хромосомной 

31

24
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30

10

4

11

8

12

7 8

13

10
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5
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8 6 8

2

5

2
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2013 2014 2015 2016 2017

с. Дауна с. Эдвардса, с. Патау Аномалии пол.хром. Структ. перест. Другие

1

Рис. 1. Спектр выявленной хромосомной патологии (абсолютные значения).

Рис. 2. Транслокационный вариант синдрома Дауна у плода.
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патологии, фенотипические аномалии, а кариотип по 

результатам стандартного цитогенетического исследо-

вания нормальный.

С 2011 г. в клинико-диагностической лаборатории 

начала применяться молекулярно-цитогенетическая 

диагностика (FISH, aCGH) (табл. 3). 
Первоначально это были единичные случаи уточ-

нения диагноза. В 2013 г. таких пренатальных обсле-

дований было всего 29, а в 2017 г. уже 120. За пять лет 

выполнено 343 исследования. Процент патологии ва-

рьирует от 3 до 6. Наиболее часто диагностируются 

числовые нарушения хромосом. На сегодняшний день 

данные исследования приоритетно проводятся с це-

лью выявления микроструктурных аномалий хромо-

сом (микроделеции), ассоциированных с такими хро-

мосомными заболеваниями как синдромы Вильямса, 

ДиДжорджи, Корнелии де Ланге, ретинобластома и 

ряд других.  С 2017 г. при обнаружении у плода при 

проведении скрининга второго триместра симптомо-

комплекса микроделеционных синдромов Вильямса-

Бойрена (делеция 7q11.23), Ди Джорджи, велокарди-

офациального (делеция 22q11.2) рекомендуется ПД 

с использованием как цитогенетического, так и FISH 

методов [4]. Комплексный подход позволяет выявлять  

хромосомную патологию у плода достаточно эффек-

тивно.

Клинический случай: В клинико-диагностическое 

отделение НИИ медицинской генетики была направ-

лена беременная женщина в возрасте 30 лет для про-

хождения скрининга 2 триместра. Русская, срок бере-

менности 20 недель. При ультразвуковом обследова-

нии плода были выявлены маркеры хромосомной 

патологии у плода (нарушения деятельности сердеч-

но-сосудистой системы). Женщине был рекомендован 

Рис. 3. Робертсоновская транслокация 21/21 у отца.

Таблица 3

Молекулярно-цитогенетическая диагностика в Генетической клинике НИИ медицинской генетики в период с 2013 по 2017 гг.

 

Год 2013 2014 2015 2016 2017

Всего исследований 29 31 81 82 120

% патологии 3,4 6 6 3,6 4
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Рис. 4. Результат FISH клеток пуповинной крови плода.  Кариотип: 46,XY.
ish del(7)(q11.23q11.23)(ELN-). Синдром Вильямса-Бойрена [5].

Рис. 5. Результаты пренатальной диагностики наиболее частых трисо-
мий человека, полученные методом FISH на клетках амниотической 
жидкости.

а) nuc ish 13q14(RB1×2),21q22(RCAN1×3). Синдром Дауна;

б) nuc ish 13q14(RB1×3),21q22(RCAN1×2). Синдром Патау;

в) nuc ish(DXZ1×2,DYZ3×0,D18Z1×3). Синдром Эдвардса. [5]

кордоцентез. Цитогенетический анализ показал нали-

чие нормального хромосомного набора,  при FISH вы-

явлен синдром Вильямса-Бойрена (рис. 4).
Для проведения FISH используются ДНК-пробы 

«PrenatScreen(13/21;X/Y/18)» [6], (Kreatech-Leica, Гер-

мания), имеющие регистрационные удостоверения 

Минздрава РФ. На рис. 5 представлен результат FISH-

анализа на амниоцитах.

В заключение следует сказать, что при стандарт-

ном цитогенетическом исследовании исключаются но-

сительство анеуплоидий и полиплоидий, аномалий 

структуры, особенно если они нарушают морфологию 

хромосом. Идентифицировать микроструктурные ано-

малии хромосом и многие мозаичные варианты хро-

мосомной патологии часто не представляется возмож-

ным [7]. Поэтому необходимо учитывать, что стандарт-

ное кариотипирование позволяет исключить 

хромосомную патологию с вероятностью 99%. Таким 

образом, для эффективной работы всей службы ПД не-

обходимо четкое взаимодействие врача-генетика, вра-

ча ультразвуковой диагностики, цитогенетика и моле-

кулярного генетика. Большое значение имеют хоро-

шая материально-техническая база учреждения и 

информирование населения, результатом которого мо-

жет стать охват всех беременных необходимыми об-

следованиями. 

а

б

в
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