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Резюме
Мутации являются естественным генетиче-

ским механизмом приспособления видов к ме-
няющимся условиям среды обитания. Структур-
ные хромосомные перестройки играют важную 
роль в эволюционных преобразованиях видов, 
что доказывают результаты сравнения кариоти-
пов человека и родственных видов приматов. С 
медицинской точки зрения практический интерес 
представляют мутации, влияющие на здоровье 
человека. Хромосомные мутации, или аберрации, 
выявляемые у человека, очень разнообразны. 
Столь же широк спектр их возможных клиниче-
ских проявлений. Сбалансированные хромосом-
ные перестройки зачастую не влияют на здоровье 
и репродуктивную способность носителей. При 
этом сохраняется риск хромосомного дисбалан-
са у потомства. Ряд заболеваний человека ассо-
циирован с повышенной частотой хромосомных 
аберраций, что коррелирует с вероятностью воз-
никновения злокачественных новообразований. 
Несбалансированные аберрации, как правило, 
имеют выраженное негативное влияние на здоро-
вье. Хотя в большинстве случаев они совместимы 
с жизнью, носители демонстрируют разнообраз-
ные психические и физиологические отклонения 
и пороки развития. Продолжительность жизни и 
репродуктивный потенциал лиц с несбалансиро-
ванными хромосомными аномалиями снижены, 
что уменьшает вероятность сохранения и даль-
нейшего распространения мутаций в следующих 

поколениях. Для диагностики хромосомных ано-
малий используются цитогенетические методы. 
В предлагаемой лекции анализируется механизм 
формирования хромосомных мутаций и их раз-
нообразие. Рассматриваются возможные меди-
цинские последствия наличия сбалансированных 
и несбалансированных хромосомных перестро-
ек. Вниманию читателя предлагаются синдромы, 
связанные с повреждением хромосом. Описание 
иллюстрируется реальными изображениями ка-
риотипов пациентов. Демонстрируются примеры 
записи кариотипов с хромосомными аномалиями 
в соответствии с международной номенклатурой. 
Лекция ориентирована, прежде всего, на студен-
тов медико-биологических специальностей, мо-
лодых специалистов, планирующих использо-
вать в своей практической деятельности цитоге-
нетические методы исследований, и врачей, стал-
кивающихся с необходимостью анализировать и 
интерпретировать результаты цитогенетического 
анализа. Для усвоения обсуждаемого материала 
рекомендуется ознакомление с предыдущей лек-
цией цикла.

Ключевые слова: цитогенетика, кариотип, 
хромосомы, хромосомные мутации

Конфликт интересов 
Авторы декларируют отсутствие явных и 

потенциальных конфликтов интересов, связан-
ных с публикацией настоящей статьи.

Источник финансирования
Собственные средства. 

https://doi.org/10.23946/2500-0764-2022-7-1-102-112

*Корреспонденцию адресовать:
Волков Алексей Николаевич, 650056, Россия, г. Кемерово, ул. Ворошилова, д. 22а, E-mail: volkov_alex@rambler.ru
© Волков А.Н. и др.

Для цитирования: 
Волков А.Н., Рытенкова О.И. Цитогенетические методы в практике современных медико-биологических исследований. Часть 
II: структурные перестройки хромосом человека. Фундаментальная и клиническая медицина. 2022;7(1): 102-112. https://doi.
org/10.23946/2500-0764-2022-7-1-102-112

LECTURES



ТОМ 7, № 1, 2022

103

ФУНДАМЕНТАЛЬНАЯ 
И КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА

®

 REVIEW ARTICLES

CYTOGENETIC TECHNIQUES IN CURRENT BIOMEDICAL 
RESEARCH. PART II: CHROMOSOMAL REARRANGEMENTS
ALEXEY N. VOLKOV1 *, OKSANA I. RYTENKOVA2 

1Kemerovo State Medical University, Kemerovo, Russian Federation
2Belyaev Kuzbass Regional Clinical Hospital, Kemerovo, Russian Federation

For citation: 
Alexey N. Volkov, Oksana I. Rytenkova. Cytogenetic techniques in current biomedical research. Part II: chromosomal rearrangements. . 
Fundamental and Clinical Medicine. 2022;7(1): 102-112. (In Russ). https://doi.org/10.23946/2500-0764-2022-7-1-102-112

**Corresponding author:
Dr. Alexey N. Volkov, 22a, Voroshilova Street, Kemerovo, 650056, Russian Federation, E-mail: volkov_alex@rambler.ru
© Alexey N. Volkov, et al.

Введение
Способность изменяться в непостоянных ус-

ловиях среды обитания является одним из важ-
нейших условий выживания организмов. Это 
свойство заложено в самой основе жизни и ре-
ализуется на разных уровнях ее организации – 
от молекулярного до организменного и популя-
ционно-видового. При этом сохранение новых 
адаптивных признаков и передача их следую-
щим поколениям возможны только в случае за-
крепления информации на генетическом уров-
не. Поскольку универсальным хранителем на-
следственной информации у живых объектов 
является ДНК, фиксация изменений осущест-
вляется путем изменения структуры генетиче-
ского кода. Такие изменения называются мута-
циями. С биологической точки зрения мутации 
являются естественным проявлением пластич-

ности генома, без которой адаптация и эволю-
ция живых организмов были бы невозможны. 
В этом смысле они не могут рассматриваться 
как аномалии. 

Это утверждение может показаться проти-
воречащим опыту медицинской генетики. Как 
известно, многие мутации у человека ассоци-
ированы с различными функциональными на-
рушениями, болезнями и могут быть леталь-
ны на разных стадиях онтогенеза [1−4]. Более 
того, существует корреляция между интенсив-
ностью воздействия ряда экзогенных факторов 
(радиация, производственные и бытовые токси-
канты и пр.) на организм и уровнем выявляе-
мых у него хромосомных аберраций [5−8]. 

Такое одностороннее восприятие мутаци-
онного процесса объясняется проблематично-
стью поиска «положительных» с точки зрения 
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адаптации к среде мутаций у человека. Слож-
ность биологической организации и механиз-
мов приспособления, низкая плодовитость, 
длительный период смены поколений – все 
это затрудняет исследование динамики гене-
тических изменений у человека в краткосроч-
ной перспективе. Поэтому неоценимую роль в 
эволюционной генетике играют сравнительные 
исследования генома человека и биологически 
родственных видов. Сопоставление кариоти-
пов человека и приматов стало значительной 
вехой в развитии теории эволюции и изучении 
происхождения нашего вида [9,10]. 

Так, сравнение геномов человека и шимпан-
зе позволило обнаружить уникальность нукле-
отидной композиции человека лишь в 1,23% ге-
номной ДНК. При этом более 3% генома Homo 
sapience охвачено протяженными делециями и 
инсерциями, не выявленными у родственного 
вида. Хромосомные инверсии и транслокации 
(включающие порой целые хромосомы) опре-
деляют еще большую долю структурных раз-
личий. Классическим примером эволюционной 
роли хромосомных перестроек является обра-
зование 2-й хромосомы человека из двух пред-
ковых акроцентрических хромосом в ходе ро-
бертсоновской транслокации [9,10]. 

В зависимости от уровня произошедших из-
менений мутации традиционно делят на ген-
ные, хромосомные и геномные. В цикле лек-
ций, посвященных молекулярно-генетическим 
методам исследований, мы подробно обсуж-
дали способы изучения и медицинское значе-
ние генных мутаций у человека. В предстоя-
щих беседах мы остановимся на хромосомных 
и геномных мутациях. В этих случаях размер 
измененных участков генома столь велик, что 
для их выявления и изучения может использо-
ваться цитогенетический анализ. В данной лек-
ции будут рассмотрены механизмы образова-
ния структурных перестроек хромосом челове-

ка, или аберраций, их разнообразие и влияние 
на здоровье человека. 

Разнообразие структурных перестроек 
хромосом 

Для осуществления любой структурной пе-
рестройки хромосом требуются два события. 
Сначала должен произойти разрыв сахаро-фос-
фатного остова ДНК, а затем воссоединение 
свободных концов хромосомы. В норме такие 
участки быстро восстанавливают исходную 
структуру благодаря действию ферментов ре-
парации. Однако при недостаточности этого 
механизма и/или большой интенсивности му-
тационного воздействия часть повреждений 
оказывается вовлеченной в образование пере-
строек.

О высокой интенсивности образования хро-
мосомных повреждений в клетке и значении 
репарации в восстановительных процессах 
свидетельствует анализ случаев анемии Фан-
кони, синдрома Блума и других заболеваний с 
нарушением репаративных процессов [11,12]. 
Помимо многочисленных морфологических и 
физиологических отклонений в организме па-
циентов, при цитогенетическом анализе клеток 
крови отмечается необычно высокий уровень 
хромосомных перестроек различной слож-
ности (рисунок 1). При этом удается просле-
дить первичные события, приведшие к данным 
аберрациям. В простейшем случае происходит 
разрыв одной или двух хроматид с отделени-
ем и потерей терминальных хромосомных сег-
ментов. Однако если наблюдается более одного 
разрыва в одной или нескольких хромосомах, 
появляется возможность дальнейшего их вос-
соединения с образованием аномальных хро-
мосом причудливой формы. 

Интересно, что для пациентов с названными 
заболеваниями характерно раннее появление 
множественных злокачественных новообразо-
ваний в различных органах. Отсюда следует 

Рисунок 1. 

Хромосомные абер-
рации, выявляемые 
у пациентов с повы-
шенной ломкостью 
хромосом [11].

Figure 1.  

Chromosomal aberra-
tions detected in pa-
tients with increased 
chromosome fragili-
ty [11].
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логичное заключение о связи хромосомной не-
стабильности (спонтанной или индуцирован-
ной внешними факторами) с риском развития 
рака. Очевидно, хромосомные перестройки не 
просто дестабилизируют геном, но и приводят 
к формированию онкогенных последователь-
ностей ДНК и/или активации «молчащих» про-
тоонкогенов. С другой стороны, необходимость 
изучения хромосомной нестабильности в клет-
ках пациентов при анемии Фанкони и синдро-
ме Блума демонстрирует диагностическую зна-
чимость цитогенетического анализа, которая не 
ограничивается областью онкологии [13]. 

Существуют различные классификации 
структурных перестроек хромосом. С точки 
зрения количества вовлеченных хромосом мож-
но выделить внутрихромосомные и межхромо-
сомные перестройки. С другой стороны, в за-
висимости от сохранения суммы исходного ге-
нетического материала различают сбаланси-
рованные и несбалансированные аберрации 
(рисунок 2). Считается, что сбалансирован-
ные аберрации в большинстве случаев не несут 
угрозы жизни и здоровью их обладателю. Ча-
стота и спектр таких аберраций в популяции с 
трудом поддаются изучению, т.к. носители, как 
правило, не демонстрируют каких-либо физио-
логических или морфологических отклонений 
от нормы. Напротив, несбалансированные пе-
рестройки обычно сопровождаются выражен-
ными аномалиями развития и выявляются при 
медицинском осмотре уже в раннем возрасте. В 
дальнейшем они могут стать угрозой здоровью 
и даже вызвать гибель пациента.

Одним из наиболее частых типов сбаланси-
рованных аберраций являются инверсии, при 
которых происходит поворот фрагмента хро-
мосомы на 1800. В некоторых случаях осью 
вращения является центромера, что определя-
ет инверсию как перицентрическую. Если при 
вращении центромера не затрагивается, гово-
рят о парацентрической инверсии. При инсер-
циях часть хромосомы может быть перенесе-
на на другую хромосому и интегрирована в 
ее структуру. Хромосома-донор укорачивает-
ся, а хромосома-реципиент становится длин-
нее. Транслокации характеризуются обмена-
ми участками между хромосомами. При реци-
прокной транслокации происходит взаимный 
обмен фрагментами хромосом-участниц. Ро-
бертсоновские транслокации приводят к слия-
нию двух акроцентрических хромосом с обра-
зованием новой метацентрической или субме-

Рисунок 2. 

Некоторые типы 
структурных пере-
строек хромосом че-
ловека.

Figure 2.  

Some structural rear-
rangements of human 
chromosomes.

тацентрической хромосомы [14].
Несбалансированные хромосомные пере-

стройки сопровождаются потерей или приоб-
ретением генетического материала и, соответ-
ственно, уменьшением или увеличением объе-
ма генетической информации в данном геноме. 
При делециях часть хромосомного материа-
ла утрачивается, а при дупликациях дублиру-
ется и остается в составе исходной хромосо-
мы. Изохромосомы фактически являются про-
дуктом двух событий: делеции одного из плеч 
и дупликации другого плеча в пределах одной 
хромосомы. Дуплицированное плечо перено-
сится через центромеру, занимая место утра-
ченного плеча. Вновь образованная хромосома 
метацентрическая, состоит из двух зеркально 
отраженных частей с осью симметрии, прохо-
дящей по центромере [14]. 

Следует отметить, что выявление и анализ 
большинства структурных хромосомных пе-
рестроек возможны только при использовании 
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дифференциального окрашивания препаратов 
метафазных (реже – профазных) хромосом. 
Наиболее распространенным является окра-
шивание хромосом азур-эозином по Романов-
скому-Гимзе с их предварительной обработкой 
раствором трипсина (GTG-окрашивание). При 
этом гетерохроматиновые районы хромосом с 
максимальной компактизацией хроматина об-
разуют темные поперечные полосы – бэнды, а 
менее компактные участки эухроматина выяв-
ляются в виде светлых полос – интербэндов. 
Сочетание бэндов и интербэндов в нормальных 
хромосомах всегда постоянно, что позволяет 
использовать их в качестве эталона при иден-
тификации каких-либо структурных аномалий. 

Сбалансированные хромосомные аберра-
ции у человека – возможный фактор риска 
для здоровья

Одной из наиболее распространенных сба-
лансированных хромосомных аберраций у че-
ловека является перицентрическая инверсии 
хромосомы 9 (рисунок 3). При ее формирова-
нии происходят разрывы в коротких и длинных 

Рисунок 3. 

Кариотип с абер-
рантной хромо-
сомой 9 (указана 
стрелкой).

Figure 3.  

Karyotype with aber-
rant chromosome 9 
(arrowed).

плечах хромосомы вблизи центромеры, пере-
ворот центрического фрагмента и повторное 
встраивание его в хромосому. По некоторым 
данным, популяционная частота перестройки 
находится в пределах 1,5–3% [15–17], она об-
наруживается как среди здоровых людей, так 
и у лиц с различными нарушениями здоровья. 
Клиническое значение аберрации дискутирует-
ся на протяжении длительного времени.

В одном из недавно проведенных исследова-
ний было установлено, что перицентрическая 
инверсия хромосомы 9 обнаруживается сре-
ди лиц с бесплодием с частотой 3,76%, что не-
на много превышает общую популяционную 
частоту (2,27%). Это свидетельствует об отсут-
ствии выраженного естественного отбора про-
тив носительства данной мутации [15]. В ря-
де исследований оценивалось влияние нали-
чия инверсии на репродуктивный успех носи-
телей. Например, для этого обследовались как 
лица с нормальным кариотипом, так и носите-
ли мутации, прибегшие к использованию вспо-
могательных репродуктивных технологий. При 
этом не было обнаружено достоверных отличий 
между группами по таким показателям, как до-
ля успешных зачатий, вероятность имплантации 
и наступления клинической беременности, доля 
живорождений и доля незавершившихся бере-
менностей. Очевидно, наличие инверсии суще-
ственным образом не сказывается на репродук-
тивной способности носителей [16]. 

Кроме того, предпринимались попытки вы-
явить специфические аномалии развития или 
иные маркеры, ассоциированные с носитель-
ством рассматриваемой мутации. Сравнивался 
спектр нарушений здоровья в двух больших ко-
гортах пациентов без инверсии и с инверсией. 
Соотношение лиц с задержкой психомоторного 
и умственного развития в двух группах практи-
чески совпадали, а доли пациентов с врожден-
ными аномалиями развития составили соответ-
ственно 17,5% и 15,3%. Доля лиц с задержкой 
роста и/или полового развития в первой группе 
была даже несколько выше, также как и доля 
обследуемых с нарушением гаметогенеза [17]. 
Это укладывается в рамки сложившегося мне-
ния о том, что данная хромосомная перестрой-
ка должна рассматриваться как проявление 
естественного структурного полиморфизма ка-
риотипа человека без заметного дезадаптивно-
го эффекта. 

Влияние хромосомных аберраций на мор-
фофизиологические особенности и состояние 
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Рисунок 4. 

Идеограмма хро-
мосом, вовлечен-
ных в образование 
филадельфийской 
хромосомы (А), и ме-
ханизм образования 
химерного гена BCR-
ABL1 (Б).

Figure 4.  

Ideogram of chromo-
somes involved in 
the formation of the 
Philadelphia chro-
mosome (A) and the 
mechanism of forma-
tion of the BCR-ABL1 
chimeric gene (B).

здоровья носителя определяется особенностью 
участков генома, вовлеченных в хромосомную 
перестройку. В случае с перицентрической ин-
версией хромосомы 9 отсутствие выраженно-
го эффекта может быть связано с тем, что в из-
мененных участках преобладает гетерохрома-
тин. Гетерохроматиновые области приурочены 
к центромерным и теломерным областям хро-
мосом, несут небольшое количество активных 
генов или не содержат их вовсе. Напротив, в 
случае с анемией Фанкони и синдромом Блу-
ма, по-видимому, аберрации могут затронуть 
активные кодирующие участки генома и при-
вести к изменению функции генов. Превосход-
ной иллюстрацией этого предположения мо-
жет служить также хронический миелоидный 
лейкоз (ХМЛ), вызванный специфической хро-
мосомной аберрацией – так называемой фила-
дельфийской хромосомой. 

Впервые связь хромосомных аберраций с 
раком была установлена вскоре после установ-
ления хромосомного числа у человека. Два ис-
следователя из Филадельфии – П. Ноуэлл (P. 
C. Nowell) и Д. Хангерфорд (D. A. Hungerford) 
описали аномальную хромосому 22, обнару-
женную у пациентов с ХМЛ. Эта необычно 
маленькая по сравнению с нормальной хромо-
сома была позднее названа филадельфийской 
(Ph). Хромосома является результатом реци-
прокной транслокации между частью длинно-
го плеча хромосомы 9 и частью длинного плеча 
хромосомы 22 (рисунок 4) [18,19].

Согласно Международной цитогенетиче-
ской номенклатуре человека (The International 
System for Human Cytogenomic Nomenclature, 
ISCN), при написании формулы хромосомной 
аберрации необходимо указать ее буквенный 
код (в случае с транслокациями – t), затем но-
мера вовлеченных хромосом (в данном случае 
– 9 и 22) и, наконец, плечи и их сегменты, за-
тронутые у хромосом-участниц (в данном слу-
чае – q34 и q11 соответственно). Таким обра-
зом, пациенты с ХМЛ (по крайней мере, более 
95% из них) имеют клон аномальных лейкоци-
тов с кариотипом 46,XX,t(9;22)(q34;q11) или 
46,XY,t(9;22)(q34;q11) в зависимости от по-
ла. Филадельфийская хромосома может быть 
идентифицирована при цитогенетическом ана-
лизе клеток крови, что стало «золотым стандар-
том» в диагностике ХМЛ.

Но почему сбалансированная реципрокная 
транслокация должна нести патологический 

эффект? Несмотря на сохранение суммы гене-
тической информации, хромосомная аномалия 
приводит к изменению нуклеотидной последо-
вательности в точках разрыва. Нормальный ген 
ABL1, локализованный в q34 регионе длинно-
го плеча хромосомы 9, кодирует тирозинкиназу. 
Этот фермент участвует в контроле клеточного 
деления и в зрелых лейкоцитах неактивен. Ген 
BCR находится в области q11 длинного плеча 
хромосомы 22 и кодирует белок, не имеющий 
отношения к тирозинкиназе и контролю кле-
точного деления. При этом BCR постоянно на-
ходится в состоянии «включено» за счет актив-
ного промотора. Транслокация t(9;22)(q34;q11) 
приводит к образованию химерного гена BCR-
ABL1, который за счет активного промотора 
BCR начинает производить химерный белок 
BCR-ABL1, обладающий тирозинкиназной ак-
тивностью. Этот белок запускает цепь биохи-
мических процессов, ведущих к злокачествен-
ному перерождению клеток крови [18, 19]. 

Робертсоновские транслокации происходят 
с участием акроцентрических хромосом. Эти 
события наблюдаются довольно часто и име-
ют различные клинические последствия. В ка-
риотипе человека 10 акроцентриков (6 хромо-
сом из группы D и 4 из группы G). Их морфо-
логической особенностью является наличие 
едва различимых коротких плеч и спутников 
в терминальных участках этих плеч. Спутни-
ки содержат участки ДНК с повторяющимися 
последовательностями генов рРНК, и в период 
интерфазы эти регионы совместно формиру-
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ют ядрышко, где активно синтезируется рРНК 
[20]. Такая естественная склонность к объеди-
нению акроцентрических хромосом делает ве-
роятным их попарное слияние короткими пле-
чами с формированием новых мета- или суб-
метацентрических хромосом. Для обозначе-
ния таких деривативных хромосом в кариотипе 
ISCN рекомендует использовать символ «rob» 
или более современный – «der» (рисунок 5). 

По приблизительным оценкам, робертсонов-
ские транслокации встречаются в обычной по-
пуляции с частотой 1:1000, что позволяет их 
считать наиболее распространенным типом 
хромосомных перестроек у человека. Если му-
тация произошла в гаметах родителей, она мо-
жет быть унаследована потомством и распро-
страниться на все соматические клетки. Когда в 
транслокации участвуют негомологичные хро-
мосомы, у потомства ожидается сбалансиро-
ванный кариотип с робертсоновской трансло-
кацией, например 45,XY,der(13;14)(q10;q10) 
(рисунок 5А). В некоторых случаях аберра-
ция может нарушать нормальное протекание 
гаметогенеза у носителя, что приводит к сни-
жению фертильности или бесплодию [20,21]. В 
остальных аспектах развитие и здоровье таких 
лиц не отличается от прочих. По этой причи-
не выявление и точный подсчет частоты таких 
аберраций в популяции затруднительны.

Другой возможный исход образования ро-
бертсоновской транслокации связан с серьез-
ными патологическими эффектами у потом-
ства. Если у одного из родителей произошла 
транслокация с участием двух гомологичных 
хромосом, они неизбежно окажутся в одной 
гамете. Такая половая клетка является несба-
лансированной по числу хромосом, участву-

Рисунок 5. 

Кариотипы с роберт-
соновскими трансло-
кациями между 13 и 
14 хромосомами (А) и 
между двумя 21 хро-
мосомами (Б).

Figure 5.  

Karyotypes with Rob-
ertsonian transloca-
tions between chro-
mosomes 13 and 14 
(A) and between two 
21 chromosomes (B).

ющих в транслокации. Образующаяся после 
оплодотворения зигота будет нести избыточ-
ный генетический материал, что приводит к 
формированию кариотипа с трисомией по од-
ной из акроцентрических хромосом, например 
46,XY,der(21;21)(q10;q10),+21 (рисунок 5Б). 

Считается, что до 5% случаев синдрома Да-
уна являются результатом робертсоновской 
транслокации между 21 хромосомами в гаме-
тах одного из родителей. В отличие от регуляр-
ной трисомии 21, данный вариант является на-
следуемым и может повторяться в данной се-
мье. Робертсоновские транслокации с участи-
ем других акроцентрических хромосом могут 
приводить к формированию несбалансирован-
ного кариотипа плода, несовместимого с жиз-
нью. Это становится причиной привычного не-
вынашивания беременности у вполне здоро-
вых родителей [22]. По этой причине таким се-
мейным парам показано кариотипирование для 
установления источника транслокации в семье. 
Последующие беременности должны сопрово-
ждаться процедурой пренатальной генетиче-
ской диагностики с целью анализа кариотипа 
плода и своевременного выявления хромосом-
ной аномалии.

Клинические последствия носительства 
несбалансированных хромосомных мутаций

Несбалансированные хромосомные мутации 
обладают выраженным патологическим эффек-
том, так как сопровождаются потерей или при-
обретением избыточной генетической инфор-
мации. Их классификация и систематизация с 
точки зрения возможных клинических эффек-
тов затруднительна ввиду огромного числа ва-
риантов перестроек с участием любой из 23 
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Рисунок 6. 

Кариотип с делеци-
ей короткого плеча 
хромосомы 5 

Figure 6.  

Karyotype with dele-
tion of the short arm 
of chromosome 5 [24].

хромосом человека или их комбинации [14]. 
Существует группа наследственных заболе-

ваний с относительно высокой частотой в по-
пуляции и сходным механизмом формирова-
ния, получивших наименование «делеционные 
синдромы». Как следует из названия, причи-
ной этих патологий является хромосомная де-
леция с последующей потерей отделившегося 
фрагмента. Даже при наличии интактной гомо-
логичной хромосомы наблюдается выраженная 
клиническая картина, специфичная для каждо-
го из делеционных синдромов. При этом выяв-
ляются и некоторые общие признаки, прису-
щие многим хромосомным болезням. 

Одним из распространенных делеционных 
синдромов является синдром кошачьего крика, 
встречающийся с частотой 1:15,000 − 1:50,000 
среди живорожденных детей. Кариотип паци-
ентов 46,XY,del(5)(p15) или 46,XX,del(5)(p15) с 
характерной делецией терминальной части ко-
роткого плеча хромосомы 5 (рисунок 6).

Из-за аномалии строения гортани и нёба но-
ворожденные во время плача издают характер-
ный звук, напоминающий кошачий крик. Дан-
ное нарушение также приводит к трудностям 
при сосании и глотании, что усугубляет замед-
ления роста и развития в раннем неонатальном 
периоде. При рождении выявляются микроце-
фалия, микрогнатия, многочисленные лицевые 
дисморфии: широко расставленные глаза (ги-
пертелоризм), уплощенная и широкая носовая 
перегородка, опущенные углы рта, низко поса-
женные и выступающие уши и пр. Среди сома-
тических пороков развития отмечаются гипото-
ния, сердечная и почечная недостаточность, по-
ражение отдельных участков головного мозга. 
На протяжении жизни наблюдаются когнитив-
ные, речевые и моторные нарушения [23]. Па-
циенты с синдромом кошачьего крика характе-
ризуются сниженной репродуктивной способ-
ностью и, как правило, не имеют потомства. 
Это значит, что абсолютное большинство слу-
чаев связано с мутацией de novo, возникшей 
в гаметах одного из родителей пациента. При 
этом соматические клетки родителей, очевид-
но, не несли генетической аномалии. 

Вместе с тем в ряде случаев несбалансиро-
ванная хромосомная аномалия передается по-
томству от родителей, которые сами были но-
сителями сбалансированной перестройки без 
каких-либо сопутствующих отклонений в со-
стоянии здоровья. Так, в медико-генетической 
консультации ГАУЗ КОКБ (г. Кемерово) на-

блюдалась пациентка с частичной трисоми-
ей по длинному плечу хромосомы 2 с карио-
типом 46,XX,der(9)t(2;9)(q33;p24)pat (рисунок 
7А). Дополнительный хромосомный материал 
у пробанда присутствовал в составе перестро-
енной хромосомы 9, которая была унаследова-
на от отца. При этом мужчина имел в кариотипе 
сбалансированную транслокацию с вовлечени-
ем хромосом 2 и 9. Его кариотип – 46,XY,t(2;9)
(q33;p24) (рисунок 7Б). Мужчина не только со-
хранил репродуктивную способность, но и не 
демонстрировал каких-либо отклонений в раз-
витии и состоянии здоровья, чего нельзя ска-
зать о его дочери.

При рождении у девочки выявлено пораже-
ние ЦНС смешанного генеза 2-й степени, отме-
чена гипотрофия 1-й степени. В дополнение к 
этому наблюдалась постгипоксическая кардио-
патия и малые аномалии развития сердца (от-
крытое овальное окно, открытый артериаль-
ный проток, аномальная хорда). 

При осмотре врачом-генетиком установле-
но несколько диспропорциональное телосло-
жение за счет укорочения верхних и нижних 
конечностей, множественные микроаномалии 
развития. Голова долихоцефальной формы. Ко-
роткая шея, низко расположенные ушные рако-
вины. Лицевые дисморфии включают удлинен-
ный фильтр, тонкую верхнюю губу, короткую 
уздечку языка, готическое небо, расширенный 
кончик носа, гипоплазию нижней челюсти. 

Со стороны конечностей – косолапость сле-
ва, высокое стояние 2-го пальца по сравнению с 
остальными, гипертонус верхних конечностей, 
плечи приподнятые, кисти сжаты в кулачки с 
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Рисунок 7. 

Кариотип пациент-
ки с деривативной 
хромосомой 9 (А), 
унаследованной 
от отца-носителя 
сбалансированной 
транслокации (Б). 

Figure 7.  

Karyotype of a pa-
tient with derivative 
chromosome 9 (A), in-
herited from a father 
carrier of a balanced 
translocation (B).

приведением большого пальца. Имеется попе-
речная ладонная борозда. 

Данный и предыдущий случай демонстриру-
ют важные особенности проявления несбалан-
сированных хромосомных аберраций. Они мо-
гут быть ассоциированы с пороками развития, 
но при этом не всегда летальны. Более того, на-
блюдаемые при рождении и в дальнейшем ано-
малии далеко не всегда могут быть выявлены в 
ходе беременности с помощью рутинных био-
химических и ультразвуковых исследований. 
Они, по-видимому, не нарушают нормального 
течения пренатального развития. 

В постнатальном периоде обычно замет-
ны многочисленные дисморфии, а наиболее 
распространенные пороки развития связаны 
с ЦНС и сердечно-сосудистой системой. Мак-
симальная смертность наблюдается в первый 
год после рождения. Продолжительность жиз-
ни у носителей таких хромосомных аберраций 
обычно снижена. Кроме того, в силу психонев-
рологических и когнитивных особенностей та-
кие лица, как правило, нуждаются в постоян-
ной опеке. Дальнейший прогноз здоровья и 
жизни зависит от особенностей конкретной му-
тации. Современная медицина в состоянии так 
или иначе компенсировать или даже устранить 

многие отклонения и пороки развития, а реаби-
литационные программы способны повысить 
уровень психомоторного развития, степень ав-
тономии и социальной адаптации пациентов. 

Как следует из изложенного, хромосомные 
мутации, выявляемые у человека, очень раз-
нообразны. Столь же широк спектр их воз-
можных клинических проявлений. Сбаланси-
рованные перестройки зачастую не влияют на 
здоровье и репродуктивную способность но-
сителей. При этом сохраняется риск хромо-
сомного дисбаланса у потомства. Несбалан-
сированные аберрации, как правило, имеют 
выраженный негативный эффект на здоровье. 
Хотя в большинстве случаев они совместимы 
с жизнью, носители демонстрируют разно- 
образные психические и физиологические 
отклонения и пороки развития. Благодаря ме-
дицинской и социальной поддержке качество 
жизни носителей хромосомных аномалий по-
стоянно повышается. Тем не менее, продол-
жительность жизни и репродуктивный потен-
циал лиц с несбалансированными хромосом-
ными аномалиями снижены, что уменьшает 
вероятность сохранения и дальнейшего рас-
пространения мутаций в следующих поколе-
ниях. 
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ЛЕКЦИИ

Для диагностики таких генетических анома-
лий незаменимым является цитогенетический 
анализ хромосом пациента. Благодаря техно-
логиям пренатальной генетической диагности-
ки в настоящее время возможно изучение ка-
риотипа до рождения ребенка. В случаях об-
наружения тяжелых и/или несовместимыми с 

жизнью пороков развития, ассоциированных с 
хромосомными аберрациями, возможно свое- 
временное прерывание беременности. Это по-
зволяет снизить материальную, физическую и 
психологическую нагрузку на семью и обще-
ство в целом и, одновременно с этим, умень-
шить генетический груз популяции.
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