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Àê òó à ëü íîñòü: Âðîæ äåí íûå è íà ñëåä ñò âåí íûå áî ëåç íè â çíà ÷è òå ëü íîé ìå ðå ïðåä ñòàâ ëå íû õðî ìî ñîì íîé ïà òî ëî ãèåé. Â ñâÿ -
çè ñ ýòèì ðàí íÿÿ äèà ãíî ñ òè êà, ñâîå âðå ìåí íî íà ÷à òûå ëå ÷å íèå è ðå à áè ëè òà öèÿ, ïðî ôè ëàê òè êà âîç íèê íî âå íèÿ è ðàñ ïðî ñòðà íå -
íèÿ ýòèõ çà áî ëå âà íèé èìå þò îñî áîå çíà ÷å íèå. Öåëü: Èñ ïî ëü çóÿ êîì áè íà öèþ ìî ëå êó ëÿð íî-öè òî ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ, ëè òå ðà -
òóð íûå äàí íûå è èñ ñëå äóÿ íå ñêî ëü êî òè ïîâ êëå òîê, âû ÿñ íèòü ãå íå òè ÷å ñêèå ïðè ÷è íû çà áî ëå âà íèÿ ó ïà öè åí òà. Ìà òå ðè à ëû è ìå -
òî äû: Ó ïðî áàí äà âçÿ òû ëèì ôî öè òû ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè è ôèá ðîá ëà ñòû êî æè. Èñ ñëå äî âà íèå ïðî âå äå íî ïóòåì ìå òà ôàç íî ãî
àíà ëè çà, ìàò ðè÷ íîé ñðàâ íè òå ëü íîé ãå íîì íîé ãèá ðè äè çà öèè (aCGH) íà ìèê ðî ÷è ïàõ 8õ60K (Agi lent Tec h no lo gi es), ÏÖÐ â ðå à ëü -
íîì âðå ìå íè è ôëþ î ðåñ öåí ò íîé in si tu ãèá ðè äè çà öèè (FISH). Ðå çó ëü òà òû: Ó ïà öè åí òà ñ öè òî ãå íå òè ÷å ñêè âè çó à ëè çè ðó å ìîé êî ëü -
öå âîé õðî ìî ñî ìîé 13 — r(13) — âû ÿâ ëå íû ñèì ï òî ìû, íå àñ ñî öè è ðî âàí íûå ñ äàí íîé õðî ìî ñîì íîé àíî ìà ëèåé. Êðî ìå òåð ìè -
íàëü íîé äå ëå öèè 13q34, îáó ñëî âèâ øåé r(13), èäåí òè ôè öè ðî âà íà òðèï ëè êà öèÿ 3q12. Â ôèá ðîá ëà ñòàõ â õî äå ìèê ðî ÷è ïî âî ãî èñ -
ñëå äî âà íèÿ äî ïîë íè òå ëü íî îá íà ðó æå íà ìî íî ñî ìèÿ 13. Ìåòîäîì FISH-àíà ëè çà óñòà íîâ ëå íî, ÷òî äî ëÿ ëèì ôî öè òîâ è ôèá ðîá ëà -
ñòîâ ñ ìî íî ñî ìèåé ïî õðî ìî ñî ìå 13 ñî ñòà âè ëà 47% è 50% ñî îò âåò ñò âåí íî. Âû âî äû: Â ñëó ÷àå õðî ìî ñîì íîé ïà òî ëî ãèè îáú ÿñ -
íèòü âñå ñèì ï òî ìû ïà öè åí òà, äàòü îáú åê òèâ íûé ïðî ãíîç çà áî ëå âà íèÿ è ïðåä ëî æèòü ëå ÷å íèå ïî çâî ëÿ åò êîì ï ëåê ñ íûé ïîä õîä,
âêëþ ÷à þ ùèé â ñå áÿ ïðè ìå íå íèå àäåê âàò íûõ ìå òî äîâ èñ ñëå äî âà íèÿ, àíà ëèç íå ñêî ëü êèõ òêà íåé â ñëîæ íûõ ñëó ÷à ÿõ, ðà áî òó ñ ëè -
òå ðà òóð íû ìè äàí íû ìè è áà çà ìè è âçàè ìî äåé ñò âèå âðà ÷åé è ñïå öè à ëè ñòîâ ðàç íî ãî ïðî ôè ëÿ.
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Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ÷àñòü èñ ñëå äî âà íèÿ âû ïîë íå íà ïðè ôè íàí ñî âîé ïîä äåð æ êå ãðàí òà ÐÍÔ ¹ 16-15-10231. Êëè íè ÷å ñêîå îá -
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íå òè ÷å ñêîé äèà ãíî ñ òè êè êî ëü öå âûõ õðî ìî ñî ìó ïà öè åí òîâ ñ ìíî æå ñò âåí íû ìè âðîæ äåí íû ìè ïî ðî êà ìè ðàç âè òèÿ è çà äåð æ êîé èí -
òåë ëåê òó à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ» ãî ñó äàð ñò âåí íî ãî çà äà íèÿ ÔÀÍÎ ÐÔ äëÿ ÍÈÈ ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè Òîì ñêî ãî ÍÈÌÖ.

In ter pre ta tion of a pa tient`s phe no type us ing a com plex of mo lec u lar cytogenetic meth ods

Kashevarova A.A.1*, Belyaeva E.O.1, Nikonov A.M.2, Plotnikova O.V.3, Gergert I.G.3, 
Nikitina T.V.1, Skryabin N.A.1, Vasilyev S.A.1, Lopatkina M.E.1, Churilova A.V.4, 
Tolmacheva E.N.1, Nazarenko L.P.1, Lebedev I.N.1

1 Re search In sti tute of Med i cal Ge net ics, Tomsk Na tional Re search Med i cal Cen ter, Rus sian Acad emy of Sci ences, Tomsk
2 Di ag nos tic Cen ter of the Altai Re gion, Barnaul
3 Altai Re gional Clin i cal Perinatal Cen ter «Dar», Barnaul
4 Tomsk State Uni ver sity, Tomsk
  * e-mail: anna.kashevarova@medgenetics.ru

In tro duc tion: Con gen i tal and he red i tary dis eases are largely rep re sented by chro mo somal pa thol ogy. In this re gard, early di ag no -
sis, treat ment, re ha bil i ta tion, pre ven tion of the or i gin and dis tri bu tion of these dis eases are of par tic u lar im por tance. Aim: Using a
com bi na tion of cytogenetic meth ods, lit er a ture data and in ves ti gat ing sev eral types of cells, to find out the ge netic causes of dis ease
in the pa tient. Ma te rials and meth ods: Pe riph eral blood lym pho cytes and skin fibroblasts were ob tained from the proband. The study
was per formed us ing metaphase anal y sis, ar ray com par a tive genomic hy brid iza tion (aCGH) on 8õ60K microarrays (Agilent Tech nol -
ogies), real-time PCR and flu o res cent in situ hy brid iza tion (FISH). Re sults: The pa tient with r(13) had sev eral symp toms not as so ci -
ated with this chro mo somal ab nor mal ity. In ad di tion to the ter mi nal del13q34, which caused the for ma tion of r(13), trip3q12 was iden -
ti fied. In fibroblasts monosomy 13 was ad di tion ally de tected dur ing aCGH-analysis. Using FISH-analysis 47% and 50% of cell with
monosomy 13 were de tected among lym pho cytes and fibroblasts, re spec tively. Con clu sion: In the case of a chro mo somal pa thol ogy
a com plex ap proach, in volv ing the ap pli ca tion of ad e quate re search meth ods, anal y sis of sev eral tis sues in com plex cases, work with
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lit er a ture and da ta bases, and in ter ac tion of phy si cians and spe cial ists of dif fer ent pro files, will al low to ex plain the pa tient’s symp toms, 
pro vide an ob jec tive prog no sis of the dis ease, and pro pose treat ment.

Key words: metaphase anal y sis, flu o res cent in situ hy brid iza tion (FISH), ar ray com par a tive genomic hy brid iza tion (aCGH), ring
chro mo some, monosomy, de le tion, trip li ca tion.

Õðî ìî ñîì íûå ìó òà öèè ÿâ ëÿ þò ñÿ âå äó ùåé ïðè ÷è íîé
ãå íå òè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé. Ñòàí äàð ò íûì èñ ñëå äî âà íè -
åì äëÿ ïà öè åí òîâ ñ çà äåð æ êîé ðàç âè òèÿ, âðîæ äåí íû ìè
àíî ìà ëè ÿ ìè, áåñ ïëî äè åì è ïðè âû÷ íûì íå âû íà øè âà íè -
åì ÿâ ëÿ åò ñÿ ìå òà ôàç íûé àíà ëèç. Îãðà íè ÷å íèÿ äàí íî ãî
ìå òî äà ñâÿ çà íû ñ íå âîç ìîæ íî ñòüþ âû ÿâ ëå íèÿ ìåë êèõ
õðî ìî ñîì íûõ ïå ðå ñòðî åê, êó ëü òè âè ðî âà íè åì êëå òîê,
èñ ñëå äî âà íè åì òî ëü êî ëèì ôî öè òîâ. Ìå òî äû ìî ëå êó ëÿð -
íîé öè òî ãå íå òè êè (FISH, aCGH, NGS) çíà ÷è òå ëü íî
óëó÷ øè ëè äèà ãíî ñ òè êó ïðè ÷èí ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ âûøå
ïà òî ëî ãèé. Ïî ÿ âè ëàñü âîç ìîæ íîñòü îá íà ðó æå íèÿ ñóá -
ìèê ðî ñêî ïè ÷å ñêèõ àíî ìà ëèé, îïðå äå ëå íèÿ òî ÷åê ðàç -
ðû âîâ ïðè õðî ìî ñîì íûõ ìó òà öè ÿõ, èäåí òè ôè êà öèè
ìàð êåð íûõ õðî ìî ñîì, îïðå äå ëå íèÿ õðî ìî ñîì íî ãî ñî -
ñòà âà ñëîæ íûõ ïå ðå ñòðî åê, îöåí êè óðîâ íÿ ìî çà è öèç ìà.
Íî äà æå ïðè âñåõ ýòèõ ïëþ ñàõ èñ ñëå äî âà íèå òî ëü êî
ëèì ôî öè òîâ íå âñå ãäà ïî çâî ëÿ åò ïî ñòà âèòü òî÷ íûé äèà -
ãíîç. Â ðÿ äå ñëó ÷à åâ òðå áó åò ñÿ àíà ëèç äðó ãèõ òêà íåé:
ôèá ðîá ëà ñòîâ êî æè, áóê êà ëü íî ãî ýïè òå ëèÿ. Òî÷ íàÿ äèà -
ãíî ñ òè êà õðî ìî ñîì íûõ àíî ìà ëèé ÷ðåç âû ÷àé íî âàæ íà
äëÿ êëè íè ÷å ñêî ãî âå äå íèÿ ïà öè åí òà, ïðî ãíî çà çà áî ëå âà -
íèÿ, îïðå äå ëå íèÿ ïî âòîð íûõ ðè ñ êîâ.

Â äàí íîé ðà áî òå îïè ñàí ïà öè åíò ñ èí òåë ëåê òó à ëü íû -
ìè íà ðó øå íè ÿ ìè (ÈÍ) è âû ÿâ ëåí íû ìè ó íå ãî êî ëü öå -
âîé õðî ìî ñî ìîé 13 (ìå òà ôàç íûé àíà ëèç), trip3q12.2 è
del13q34 (aCGH), ìî íî ñî ìèåé 13 â 47% ëèì ôî öè òîâ è
50% ôèá ðîá ëà ñòîâ (FISH).

Êëè íè ÷å ñêèé ñëó ÷àé

Ïà öè åíò Ã. 17 ëåò. Âåñ ïðè ðîæ äå íèè 3600 ã (50 ïðî -
öåí òèëü), ðîñò 52 ñì (75 ïðî öåí òèëü), îêðóæ íîñòü ãî ëî -
âû 35 ñì (25 ïðî öåí òèëü). Ðå áå íîê îò âòî ðîé áå ðå ìåí -
íî ñòè, ïåð âûõ ðî äîâ. Ïåð âàÿ áå ðå ìåí íîñòü çà êîí ÷è ëàñü
âû êè äû øåì. Äàí íàÿ áå ðå ìåí íîñòü ñî ïðî âîæ äà ëàñü ïî -
âû øåí íûì òî íó ñîì ìàò êè è óã ðî çîé ïðå ðû âà íèÿ. Íåð -
âíî-ïñè õè ÷å ñêîå è ôè çè ÷å ñêîå ðàç âè òèå äî 2,5 ëåò ñî îò -
âåò ñò âåí íî âîç ðà ñ òó, äà ëåå ñ ïðî ãðåñ ñè ðî âà íè åì çà äåð -
æ êè ðàç âè òèÿ è óñêî ðåí íû ìè ïðè áàâ êà ìè â âå ñå.

Â 10 ëåò ïðî áàíä âïåð âûå îá ñëå äî âàí ýí äîê ðè íî ëî -
ãîì. Äèà ãíîç — ãè ïåð ãî íà äîò ðîï íûé ãè ïî ãî íà äèçì.
ÓÇÈ îð ãà íîâ ìî øîí êè: óìå íü øå íèå ðàç ìå ðîâ è äèô -
ôóç íûå èç ìå íå íèÿ ýõî ñò ðóê òó ðû îáî èõ ÿè÷åê. ÓÇÈ îð -
ãà íîâ áðþø íîé ïî ëî ñòè: äå ôîð ìà öèÿ æåë ÷ íî ãî ïó çû ðÿ, 
äèô ôóç íûå èç ìå íå íèÿ ñòå íîê ñî ñó äîâ ïå ÷å íè, äèô ôóç -
íî-íå îä íî ðîä íûå èç ìå íå íèÿ â ïà ðåí õè ìå ïîä æå ëó äî÷ -
íîé æå ëå çû, ðî òà öèÿ ïî äëèí íè êó ëå âîé ïî÷ êè. ÓÇÈ
ùè òî âèä íîé æå ëå çû: äèô ôóç íî-íå îä íî ðîä íûå èç ìå íå -
íèÿ ýõî ñò ðóê òó ðû. Äî ïîë íè òå ëü íî âû ÿâ ëå íû àíî ìà ëü íî 
ðàñ ïî ëî æåí íàÿ õîð äà â ñåð ä öå è ñè íó ñî âàÿ òà õè êàð äèÿ.

Â 11 ëåò äèà ãíî ñ òè ðî âàí òðå âîæ íî-ôî áè ÷å ñêèé ñèí -
ä ðîì.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ â ñâÿ çè ñ çà äåð æ êîé ïî ëî âî ãî
ðàç âè òèÿ ñî ñòî èò íà ó÷å òå ó ýí äîê ðè íî ëî ãà è àí ä ðî ëî ãà
ñ äèà ãíî çîì ãè ïî òà ëà ìè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì ïó áåð òàò íî ãî ïå -
ðè î äà íà ôî íå ðå çè äó à ëü íî-îð ãà íè ÷å ñêî ãî çà áî ëå âà íèÿ ãî -
ëîâ íî ãî ìîç ãà ñ çà äåð æ êîé ïî ëî âî ãî ðàç âè òèÿ, ñðåä íÿÿ
ñòå ïåíü òÿ æå ñòè, ïåð ìà íåí ò íîå òå ÷å íèå; îæè ðå íèå âòî -
ðîé ñòå ïå íè. Íà ìî ìåíò îñìîò ðà (17 ëåò) âåñ 93 êã
(97 ïðî öåí òèëü), ðîñò 178 ñì (50—75 ïðî öåí òèëü),
îêðóæ íîñòü ãî ëî âû 58 ñì (98 ïðî öåí òèëü). Ïðè îñìîò ðå
îò ìå ÷å íû ãëó áî êî ïî ñà æåí íûå ãëà çà, èçîã íó òàÿ âåð õ íÿÿ
ãó áà, àíî ìà ëü íûé ðîñò âî ëîñ íà ìà êóø êå, âî ëî ñû æå ñò -
êèå, ñâåò ëûå, èç áû òî÷ íûé ðîñò âî ëîñ íà ïðåä ïëå ÷ü ÿõ,
ìèê ðî îð õè äèçì, ñàí äà ëå âèä íàÿ ùåëü ñòî ïû.

Îá ñëå äî âà íèå ìå äè öèí ñêèì ïñè õî ëî ãîì (17 ëåò).
Ïà öè åíò ìåä ëè òå ëåí è ìîë ÷à ëèâ. Êî ýô ôè öè åíò ðà áî òî -
ñïî ñîá íî ñòè ñíè æåí íûé (2,9 ïî Øó ëü òå). Ïà ìÿòü ñíè -
æå íà (10 ñëîâ). Êî ýô ôè öè åíò ïî Âåê ñ ëå ðó 67 (ëåã êèé
óì ñò âåí íûé äå ôåêò).

Ïî äàí íûì ïñè õè àò ðà, ïðî áàíä èìå åò êîí ê ðåò íîå
ìûø ëå íèå; àá ñò ðà ãè ðî âà íèå çà òðóä íå íî. Äèà ãíîç: ëåã -
êàÿ óì ñò âåí íàÿ îò ñòà ëîñòü ñëîæ íî ãî ãå íå çà. Öå ðåá ðî -
àñòå íè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì (F70.1).

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Ëèì ôî öè òû ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè è ôèá ðîá ëà ñòû
êî æè áû ëè ïî ëó ÷å íû îò ïðî áàí äà ñ ÈÍ. Ìåòîäîì ìå òà -
ôàç íî ãî àíà ëè çà ó ïà öè åí òà áû ëà âû ÿâ ëå íà r(13). Ìèê ðî -
÷èï Hu man Ge no me CGH Mic ro ar ray Kits 8õ60K (Agi lent
Tec h no lo gi es, ÑØÀ) áûë èñ ïî ëü çî âàí äëÿ ïîë íî ãå íîì íî -
ãî ñêðè íèí ãà è îïðå äå ëå íèÿ äå ëå öèè íà êîí öå äëèí íî ãî
ïëå ÷à õðî ìî ñî ìû 13 [1]. Èí òåð ï ðå òà öèÿ CNVs ïðî âå äå íà 
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì Áà çû äàí íûõ ãå íîì íûõ âà ðè àí òîâ
(DGV) [2] è áà çû NCBI Ge ne [3]. Ïà òî ãå íå òè ÷å ñêè çíà -
÷è ìûå CNV ïîä òâåð æ äå íû ìåòîäîì ÏÖÐ â ðå à ëü íîì
âðå ìå íè, è îïðå äå ëå íî èõ ïðî èñ õîæ äå íèå.

Ñòðóê òó ðà êî ëü öå âîé õðî ìî ñî ìû è åå ÷à ñ òî òà ïðè
êó ëü òè âè ðî âà íèè ëèì ôî öè òîâ è ôèá ðîá ëà ñòîâ èñ ñëå äî -
âà íû  FISH-ìå òîäîì ñ çîí äà ìè íà öåí ò ðî ìå ðû õðî ìî -
ñîì 13/21 (D13Z1/D21Z1) è ñóá òå ëî ìåð íûì çîí äîì 13q. 
Êëî íû E.co li, íå ñó ùèå ïëàç ìè äû ñî âñòàâ êà ìè öåí ò ðî -
ìå ðîñ ïå öè ôè÷ íûõ àëü ôà-ñà òåë ëèò íûõ ïî ñëå äî âà òå ëü -
íî ñòåé ÄÍÊ, à òàê æå BAC-êëîí bA569D íà îá ëàñòü 13q
áû ëè ëþ áåç íî ïðå äî ñòàâ ëå íû ïðî ôåñ ñî ðîì Ì.Ðî÷ ÷è
(Re so ur ces for Mo le cu lar Cy to ge ne tics, Èí ñòè òóò ãå íå òè êè 
ã. Áà ðè, Èòà ëèÿ). Çîí äû 13q è 13/21 ïî ìå ÷å íû TAM -
RA-dUTP è Flu o res ce in-dUTP ñî îò âåò ñò âåí íî (Bi o San,
Ðîñ ñèÿ).
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Ïðî âå äå íèå èñ ñëå äî âà íèÿ îäîá ðå íî Êî ìè òå òîì ïî

áèî ìå äè öèí ñêîé ýòè êå ÍÈÈ ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè

Òîì ñêî ãî ÍÈÌÖ. Èí ôîð ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå îò ðî -

äè òå ëåé ïðî áàíäà ïî ëó ÷å íî. Èñ ñëå äî âà íèå âû ïîë íå íî 

íà áà çå Öåí ò ðà êîë ëåê òèâ íî ãî ïî ëü çî âà íèÿ «Ìå äè -

öèí ñêàÿ ãå íî ìè êà» ÍÈÈ ìå äè öèí ñêîé ãå íå òè êè Òîì -

ñêî ãî ÍÈÌÖ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ðå ñóð ñîâ áèî ëî ãè ÷å -

ñêîé êîë ëåê öèè «Áèî áàíê íà ñå ëå íèÿ Ñå âåð íîé Åâ ðà -

çèè».

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ïðè ïðî âå äå íèè ìå òà ôàç íî ãî àíà ëè çà â ïå ðè ôå ðè ÷å -

ñêîé êðî âè ïðî áàí äà âû ÿâ ëå íà êî ëü öå âàÿ õðî ìî ñî ìà 13

(êà ðè î òèï — 46,XY,r(13)(p13q34)) (ðèñ. 1). Ñî ãëàñ íî

êàð òå òåð ìè íà ëü íûõ äå ëå öèé õðî ìî ñî ìû 13, äå ëå öèÿ

ó ïà öè åí òà Ã. îò íî ñèò ñÿ ê íàè áî ëåå ÷à ñ òîé ãðóï ïå I (66% 

îá ñëå äî âàí íûõ) ñ òî÷ êà ìè ðàç ðû âà â 13q33-q34 [4].

Ñèì ï òî ìû, òè ïè÷ íûå äëÿ ãðóï ïû I, è èõ ñðàâ íå íèå

ñ ïðè çíà êà ìè ïà öè åí òà Ã. ïðè âå äå íû â òàá ëè öå.
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Òàá ëè öà
Êëè íè ÷å ñêèå ïðè çíà êè ó ïà öè åí òîâ ñ êî ëü öå âîé õðî ìî ñî ìîé 13 è ðàç ðû âîì â 13q33-q34 è ó ïà öè åí òà Ã.

Êëè íè ÷å ñêèå ïðè çíà êè ïî [4] Ïà öè åíò Ã.

Çà äåð æ êà ðî ñ òà (75—100%) Ðîñò âûøå ñðåä íå ãî

Ìèê ðî öå ôà ëèÿ (75—100%) Ìàê ðî öå ôà ëèÿ

Èí òåë ëåê òó à ëü íûå íà ðó øå íèÿ (75—100%) Äà

Øè ðî êàÿ ïå ðå íî ñè öà (50—74%) Íåò

Ãè ïåð òå ëî ðèçì (25—49%) Íåò

Âû ñî êîå í¸áî (25—49%) Äà

Ýïè êàíò (50—74%) Äà

Ìèê ðî ãíà òèÿ (25—49%) Íåò

Àíî ìà ëèè óø íîé ðà êî âè íû (25—49%) Ïðè ðîñ øàÿ ìî÷ êà

Àíî ìà ëèè ïî ëî âûõ îð ãà íîâ (25—49%) Äà

Àíî ìà ëèè êè ñ òåé (25—49%) Íåò

Ïðè ìå ÷à íèå. Â ñêîá êàõ óêà çàí ïðî öåíò ïà öè åí òîâ ñ r(13), ó êî òî ðûõ äàí íûé ïðè çíàê áûë îò ìå ÷åí.

Ðèñ. 1. Êà ðè îã ðàì ìà ïà öè åí òà Ã. Ñòðåë êîé îò ìå ÷å íà êî ëü öå âàÿ õðî ìî ñî ìà 13.



Èòàê, ïðè çíà êè ó ïðî áàí äà Ã. ïî ñðàâ íå íèþ ñ îïè -
ñàí íû ìè ïðè r(13) ìîæ íî ðàç äå ëèòü íà äâå ãðóï ïû:
èäåí òè÷ íûå (ÈÍ, âû ñî êîå í¸áî, ýïè êàíò, ïðè ðîñ øàÿ
ìî÷ êà óõà, àíî ìà ëèè ïî ëî âûõ îð ãà íîâ) è çåð êà ëü íûå
(ðîñò âû øå ñðåä íå ãî, ìàê ðî öå ôà ëèÿ). Îäíàêî ðÿä ñèì ï -
òî ìîâ, õà ðàê òåð íûõ äëÿ ïà öè åí òîâ ñ r(13,) ó ïðî áàí äà Ã.
îò ñóò ñò âó åò, ÷òî ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî åãî ìå íåå ïðî -
òÿ æåí íîé äå ëå öèåé: â äàí íîé ãðóï ïå òî÷ êè ðàç ðû âîâ
ìî ãóò áûòü ëî êà ëè çî âà íû öåí ò ðî ìåð íåå (13q33-q34),
÷åì ó ïà öè åí òà Ã. (13q34). Brandt ñ ñîàâòîðàìè ó ïà öè åí -
òîâ ñ òî÷ êà ìè ðàç ðû âîâ â 13q33-q34 äî ïîë íè òå ëü íî îò -
ìå ÷à þò àíî ìà ëèè âî ëîñ (íèç êàÿ ëè íèÿ ðî ñ òà, àë ëî ïå -
öèÿ), ôóí ê öè î íà ëü íûé äå ôåêò ïî ÷åê, àíî ìà ëèè ñòî ïû
[5]. Ó ïðî áàí äà Ã. òàê æå âû ÿâ ëå íû àíî ìà ëèè âî ëîñ, ðî -

òà öèÿ ïî äëèí íè êó ëå âîé ïî÷ êè è ñàí äà ëå âèä íàÿ ùåëü
ñòî ïû. Äî ïîë íè òå ëü íî ó íà øå ãî ïà öè åí òà ïðè ïðî âå äå -
íèè ÓÇÈ îá íà ðó æå íû èç ìå íå íèÿ â æåë ÷ íîì ïó çû ðå, ïå -
÷å íè, ïîä æå ëó äî÷ íîé è ùè òî âèä íîé æå ëå çàõ, êî òî ðûå
íå îïè ñà íû ïðè äå ëå öè ÿõ 13q34.

Ïî ñêî ëü êó êî ëü öå âàÿ õðî ìî ñî ìà 13 ñ äå ëå öèåé â îá -
ëà ñ òè 13q34 íå ìî æåò â ïîë íîé ìå ðå îáú ÿñ íèòü ñèì ï òî -
ìû, îá íà ðó æåí íûå ó ïà öè åí òà Ã., íà ìè ïðî âå äå íî ïîë -
íî ãå íîì íîå èñ ñëå äî âà íèå ìå òî äîì aCGH è âû ÿâ ëå íû
ìèê ðî äå ëå öèÿ 13q34 (1,924 ìëí ï.í.) è òðèï ëè êà öèÿ
3q12.2 (74 ò.ï.í.) (ðèñ. 2). Êëè íè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü
trip3q12.2 íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü íå ÿñ íà. Îíà âû ÿâ ëÿ åò ñÿ 
êàê ó çäî ðî âûõ ëþ äåé, òàê è ó îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ áî ëü íûõ
[6]. Äàí íàÿ òðèï ëè êà öèÿ ïðè âî äèò ê îá ðà çî âà íèþ õè -
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Ðèñ. 2. aCGH ïðî ôè ëè õðî ìî ñîì 3 è 13 â ëèì ôî öè òàõ ïà öè åí òà Ã. Ñòðåë êà ìè îò ìå ÷å íû trip3q12.2 è del13q34.

Ðèñ. 3. Ðå çó ëü òà òû ÏÖÐ â ðå à ëü íîì âðå ìå íè äëÿ ñå ìüè ïà öè åí òà Ã. ñ ïðàé ìå ðà ìè íà ãå íû ADGRG7ex12 (trip3q12.1), CHAMP1 (del13q34).



ìåð íî ãî òðàíñ êðèï òà TFG-GPR128. Ìó òà öèè â ãå íå

TFG (OMIM 602498) àñ ñî öè è ðî âà íû ñ íà ðó øå íè åì áåë -

êî âûõ ñåê ðå òîð íûõ ïó òåé è ôóí ê öèé ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé

íåð âíîé ñè ñ òå ìû. Ìå òî äîì ÏÖÐ â ðå à ëü íîì âðå ìå íè

ïî êà çà íî, ÷òî ìèê ðî äå ëå öèÿ âîç íèê ëà de no vo, à òðèï ëè -

êà öèÿ èìå åò îò öîâ ñêîå ïðî èñ õîæ äå íèå (ðèñ. 3).

Êðî ìå òî ãî, â èñ ñëå äî âà íèå áûë âêëþ ÷åí äî ïîë íè òå -

ëü íûé òèï êëå òîê — ôèá ðîá ëà ñòû êî æè. Â êó ëü òó ðå

ôèá ðîá ëà ñòîâ aCGH òàê æå âû ÿ âèë ìèê ðî äå ëå öèþ

13q34 (2,099 ìëí ï.í.), íî åùå è ìî íî ñî ìèþ 13 (ðèñ. 4).

Ìå òî äîì FISH ïîä òâåð æ äå íî íà ëè ÷èå r(13) è îá íà ðó æå -

íî, ÷òî 50% ôèá ðîá ëà ñòîâ (66 èç 132 êëå òîê) ìî íî ñîì íû 

ïî õðî ìî ñî ìå 13 (ðèñ. 5). Ìî íî ñî ìèÿ 13 íà ìè áû ëà òàê -

æå âû ÿâ ëå íà â 47% êó ëü òè âè ðî âàí íûõ ëèì ôî öè òîâ (80

èç 170 êëå òîê). Ñó äÿ ïî âû ñî êî ìó ïðî öåí òó ìî íî ñîì íî -

ãî êëî íà, ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ïî òå ðÿ êî ëü öà ïðî -

è çîø ëà äî âî ëü íî äàâ íî, ÷òî ïðè âå ëî ê äà ëü íåé øåé ïðî -

ëè ôå ðà öèè äâóõ êëî íîâ — äè ñîì íî ãî è ìî íî ñîì íî ãî.

Òîò ôàêò, ÷òî ìî íî ñîì íûé êëîí â ëèì ôî öè òàõ áûë îá -

íà ðó æåí òî ëü êî ìå òî äîì FISH-àíà ëè çà, ìî æåò áûòü

îáó ñëîâ ëåí òåì, ÷òî â êó ëü òó ðå ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ïðî -

ëè ôå ðè ðî âàë èìåí íî òîò òèï êëå òîê êðî âè, êî òî ðûé ñî -

äåð æàë r(13) è ìî íî ñî ìèþ 13. Â òî âðå ìÿ êàê äëÿ ìèê ðî -

÷è ïî âî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÄÍÊ áû ëà âû äå ëå íà èç âñåé

êëå òî÷ íîé ìàñ ñû è ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ìå òî äà íå ïî çâî -

ëè ëà çà ðå ãè ñò ðè ðî âàòü ìî íî ñî ìèþ.
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Ðèñ. 4. aCGH ïðî ôèëü, äå ìîí ñò ðè ðó þ ùèé ìî íî ñî ìèþ õðî ìî ñî ìû
13 â ôèá ðîá ëà ñòàõ êî æè ïà öè åí òà Ã. Ñòðåë êîé îò ìå ÷å íà del13q34.

Ðèñ. 5. FISH-àíà ëèç ôèá ðîá ëà ñòîâ êî æè ïà öè åí òà Ã. Êî ëü öå âàÿ õðî ìî ñî ìà 13 (ñëå âà) è ìî íî ñî ìèÿ 13 (ñïðà âà). Èñ ïî ëü çî âà íû öåí ò ðî ìå -
ðîñïå öè ôè÷ íûé çîíä D13Z1/D21Z1 (çå ëå íûé) è ñóá òå ëî ìåð íûé çîíä 13q (êðàñ íûé).



Èòàê, êàæ äûé ïà öè åíò ñ ãå íå òè ÷å ñêèì çà áî ëå âà íè -
åì òðå áó åò èí äè âè äó à ëü íî ãî ïîä õî äà, íå îä íî êðàò íî ãî
ïðè å ìà ó âðà ÷à-ãå íå òè êà è òùà òå ëü íî ãî îá ñëå äî âà íèÿ.
Ðàñ ñìîò ðåí íûé â ñòà òüå ïðè ìåð íà ãëÿä íî äå ìîí ñò ðè -
ðó åò íå îá õî äè ìîñòü ïî äðîá íî ãî àíà ëè çà ëè òå ðà òóð íûõ
äàí íûõ è ñî ïî ñòàâ ëå íèÿ ñèì ï òî ìîâ, îá íà ðó æåí íûõ
ó ïà öè åí òà è îïè ñàí íûõ â ëè òå ðà òó ðå. Âû ÿâ ëåí íûå íå -
ñî îò âåò ñò âèÿ ìî ãóò áûòü îáó ñëîâ ëå íû íå òî ëü êî êëè íè -
÷å ñêèì ïî ëè ìîð ôèç ìîì çà áî ëå âà íèÿ, íî è íà ëè ÷è åì
äî ïîë íè òå ëü íûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ àíî ìà ëèé, êî òî ðûå ìî -
ãóò áûòü èäåí òè ôè öè ðî âà íû ñ ïî ìî ùüþ äðó ãèõ ìå òî -
äîâ, êðî ìå îá ùå ïðè íÿ òî ãî ìå òà ôàç íî ãî àíà ëè çà, è
â äðó ãèõ òêà íÿõ.
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