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Хромосомные аномалии, связанные с изменением числа и структуры 

хромосом в кариотипе человека, чрезвычайно разнообразны. Трудности 

пренатальной диагностики заключаются в том, что очень многие наслед-

ственные аномалии передаются детям от фенотипически совершенно 

нормальных родителей – носителей той или иной хромосомной аномалии. 

Описаны виды хромосомных аномалий, которые приводят к бесплодию, 

невынашиванию беременности и рождению детей с пороками развития. 

Возможности современной лаборатории позволяют определить степень и 

глубину поражения, оценить прогноз рождения здорового ребенка, опас-

ность данной патологии и дать шанс паре иметь здорового ребенка с по-

мощью предимплантационного генетического скрининга и выбора здоро-

вых эмбрионов для имплантации при проведении процедуры 

экстракорпорального оплодотворения.
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доступны для исследования и выявляются в 5,0–7,5% 

случаев, а структурные – только у 0,25–0,50% новорож-

денных [5]. 

Несмотря на то, что в последнее время появились 

высокоразрешающие методы FISH, M-FISH и микро-

чипирование, позволяющие распознать практически 

все мелкие хромосомные аномалии, роль кариотипиро-

вания в выявлении наследственных аномалий остается 

решающей.

КЛИНИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ КОЛИЧЕСТВЕННЫХ АНЕУПЛОИ-
ДИЙ

Большинство трисомий, затрагивающих одну из 24 

хромосом, выявляются у мертворожденных, недоно-

шенных и редко – у новорожденных. У живых младен-

цев описаны только немозаичные трисомии 13-й, 18-й 

и 21-й хромосом, а также аномалии половых хромосом 

ХХХ, ХХY и ХYY. И даже среди выживших антенаталь-

ная смертность при немозаичных трисомиях очень 

часта: в 50% случаев при трисомии ХХY хромосомы, 

в 80% – при трисомии 21-й хромосомы и в 97% – при 

трисомии 13-й хромосомы. Немозаичная моносомия Х 

сопровождается в 99% случаев гибелью плода [6].

С количественными аномалиями связана частая ан-

тенатальная смертность, причем потеря генетического 

материала (моносомия) гораздо благоприятнее и бли-

же к норме, чем его избыток (трисомия). Это касается 

полных моносомий, трисомий или дисбаланса, ассо-

циированного с крупными структурными аномалиями: 

потерей или избытком целого плеча хромосомы или ее 

части.

Анеуплоидия – одна из частых причин нарушений 

репродуктивной функции: она наблюдается в 35% слу-

чаев спонтанных прерываний беременности, в 4% слу-

чаев мертворождений и у 0,3% всех новорожденных [7]. 

Клинически гораздо тяжелее проявление аутосомных 

трисомий, чем половых, так как многие из половых мо-

носомий и трисомий клинических проявлений не име-

ют и могут случайно обнаруживаться при кариотипи-

ровании по поводу бесплодия. Это касается синдрома 

Тернера 45Х0, Клейфельтера 47ХХY и синдрома ХХХ.

Немозаичный синдром Тернера встречается в ос-

новном у девочек с частотой 1:2000. Из плодов мужского 

пола выживают только плоды с мозаичной трисомией, 

встречающейся с частотой 1:5000. Заподозрить синдром 

Тернера можно в пренатальном периоде по специфиче-

ской картине УЗИ плода [8].

Необходимо учитывать следующее правило: если 

при кариотипировании 30 метафаз выявлен немозаич-

ный кариотип 45Х, использование дополнительно ме-

тода FISH является обязательным с анализом не менее 

200 интерфазных ядер для выявления Y-содержащей 

клеточной линии, так как эта аномалия очень часто ас-

социируется с гонадобластомой [9]. 

Доказано, что наличие и величина анеуплоидно-

го клеточного клона зависит от того, на какой стадии 

Количественные хромосомные аномалии были опи-

саны более 60 лет назад, еще до появления методов 

дифференциальной окраски хромосом: хромосомы де-

лились на группы в зависимости от длины и располо-

жения в них центромер. О первой количественной хро-

мосомной аномалии сообщили в 1959 г. Льежен [1] и 

Якобсон [2], которые впервые независимо друг от друга 

описали наличие трисомии 21-й хромосомы и охарак-

теризовали синдром Дауна. Год спустя выявили сразу 

несколько количественных половых хромосомных ано-

малий: синдром Тернера – 45Х0; Клейнфельтера – 

45ХХY; синдром, ассоциированный с ХХХ [3, 4].

Структурные аномалии были описаны гораздо поз-

же с появлением методов дифференциальной окраски 

хромосом, поскольку количественные аномалии более 
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клеточного цикла произошло нерасхождение хромо-

сом [10]. Так, нерасхождение хромосом в мейозе ведет 

к трисомиям или моносомиям во всех клетках орга-

низма при отсутствии мозаицизма. Результатом нерас-

хождения в митозе является мозаичный кариотип [11], 

т.е. наличие в организме >1 клеточной линии [12]. Ве-

личина мозаичного клона зависит от стадии эмбрио-

генеза, на которой произошло нерасхождение Чем в 

более ранних эмбриональных клетках на стадии ми-

тоза произошло нерасхождение, тем обширнее будет 

представительство этого клона [13]. Величина клона 

с аномалией зависит от скорости клеточного деления: 

известно, что анеуплоидные клетки делятся медленнее 

нормальных, поэтому и величина аномального клона 

меньше. Выявить эти анеуплоидные клоны не всегда 

легко: так, некоторые клеточные линии не дают роста 

в ФГА-стимулированных культурах (трисомия 16-й и 

20-й хромосом), но выявляются в фибробластах кожи. 

Анеуплоидии, произошедшие в митозе, редко приводят 

к клинически значимым трисомиям, за исключением 

трисомий 7-й, 8-й хромосомы и 45Х0, обнаруженных 

у беременных.

При этих 3 анеуплоидиях всегда требуется допол-

нительный анализ, так как они скорее всего обознача-

ют мозаицизм. Если анеуплоидия произошла в мито-

зе, исключается унипарентальная дисомия (УПД), т.е. 

дисомия от одного родителя. В этом случае наблюда-

ются трисомная клеточная линия и нормальная дисом-

ная с добавлением клеток одного из родителей [14].

Мозаицизмом называется наличие у 1 индивидуума 

2 клеточных линий.

На практике фенотип, ассоциированный с мозаи-

цизмом, очень вариабелен. Так, наличие нормальных 

клеток наряду с аномальными клинически может во-

все не проявляться. В основном фенотип зависит как от 

величины аномального клона, так и от того, как ано-

мальный клон распределен в тканях и органах. Клини-

ческие проявления более выражены, когда эти клетки 

присутствуют в высокой концентрации в центральной 

нервной системе и других жизненно важных органах. 

Клиника может быть не выраженной, если эти клетки 

присутствуют в менее критических органах: гонадах 

или экстраэмбриональных тканях беременных. Паци-

енты с мозаицизмом в этих органах могут быть фено-

типически нормальными, но имеют высокий риск кли-

нических проявлений. Например, 1–2% беременных с 

плацентарным мозаицизмом фенотипически нормаль-

ны. В редких случаях их фенотип зависит от УПД, кото-

рая вносит дополнительный риск и дает больше леталь-

ных исходов в случаях трисомий 14-й и 15-й хромосом, 

а также 13, 18, 21-й и X и Y. 

Мозаичный клон может быть очень небольшим, по-

этому стратегически при выявлении даже небольшого 

анеуплоидного клона при цитогенетическом анализе 30 

метафаз необходимо использовать метод FISH с анали-

зом не менее 200 клеток.

Трисомии. Более 80% нерасхождений хромосом, 

приводящих к трисомиям, приходится на оогенез в 

1-м делении мейоза; эти ошибки связаны с возрастом 

матери, уровнем эстрогенов, использованием ораль-

ных контрацептивов, приемом алкоголя, курением, 

радиационным облучением [6, 9–11]. Исключение – 

аномалия ХYY в 100% случаев связана со 2-м делени-

ем мужского мейоза. Для остальных трисомий возраст 

матери также является решающим: у 20-летних риск 

трисомий – 1:20, у 40–45-летних – 1:3. 

Моносомии. Моносомия Х-хромосомы является 

единственной, наблюдающейся у живых. Более чем в 

80% случаев теряется отцовская Х-хромосома. Поэто-

му все эмбрионы с синдромом Тернера 45Х имеют ма-

теринскую Х-хромосому. 50% индивидуумов с синдро-

мом Тернера – мозаики, а нормальная клеточная линия 

может быть либо женской 46ХХ, либо мужской 46ХY, 

тогда фенотипически индивидуум – либо девочка, либо 

мальчик. Все индивидуумы с кариотипом 45Y нежизне-

способны. 

Эуплоидии. Гаплоидный или окологаплоидный ка-

риотип у людей является редкостью и встречается либо 

в гаметах, либо при некоторых видах опухолей. Поли-

плоидный кариотип более распространен, он содержит 

либо 69 хромосом с 3 копиями каждой, либо 96 хромо-

сом с 4 копиями каждой, либо около того. Чаще всего 

эуплоидии выявляются в материале спонтанных абор-

тов: 6–7% – триплоиды и 1–3% – тэтраплоиды. 

Триплоидии. Из половых чаще всего встречают-

ся триплоидии ХХY и ХХХ, реже – ХYY. В 90-х годах 

D. Warburton и М. Neuber и соавт. описано 2 случая, 

в одном из которых частота триплоидий соотносилась 

для ХХY:ХХХ:ХYY как 92:82:2, в другом – как 36:26:1 [15].

Немозаичные формы триплоидий встречаются толь-

ко при спонтанных абортах. В большинстве этих клеток 

доказано отцовское происхождение дополнительных 

Х- и Y-хромосом. Клинически это – тяжелая множе-

ственная патология, генитальные аномалии – по муж-

скому типу. Все эти плоды, как правило, нежизнеспо-

собны.

Мозаицизм с триплоидной клеточной линией и нор-

мальной диплоидной встречается так редко, что с 1960 г. 

описано всего 25 случаев новорожденных с мозаичной 

триплоид/диплоид- и миксоплоид-клеточными лини-

ями. Фенотипические признаки такой патологии про-

являются только кожной пигментацией. Выраженность 

клинических симптомов зависит от процента аномаль-

ных клеток: чем их больше, тем выраженнее клиниче-

ские проявления. В 75% случаев кариотип в культуре 

лимфоцитов нормальный, триплоидную линию уда-

валось выявить только при биопсии кожи в культу-

ре фибробластов. Поэтому рекомендуется проводить 

биопсию кожи с последующим пассажем культуры 

фибробластов и их кариотипированием / FISH [16].

Тетраплоидия. Тетраплоидность ХХYY и ХХХХ на-

блюдается в эмбриональных предимплантационных 
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клетках. Описано 14 случаев немозаичных живых тетра-

плоидов [17], поскольку пациенты умирают уже на 1-м 

году жизни. Причиной смерти становится тяжелейшая 

полиорганная патология. Диагностировать тетрапло-

идный мозаицизм трудно, так как мозаичные линии не 

всегда выявляются в культуре лимфоцитов, амниотиче-

ской жидкости и в хорионе; при наличии возможности 

необходимо кариотипировать или исследовать фибро-

бласты FISH-методом. 

СТРУКТУРНЫЕ ПЕРЕСТРОЙКИ
В число структурных перестроек входят дуплика-

ции, делеции, кольца, инверсии, инсерции, транслока-

ции и масса других структурных событий. Для выявле-

ния количественных аномалий необходимо изучить не 

менее 20 метафаз и еще дополнительно 5 – для опреде-

ления структурных перестроек. Тщательное кариотипи-

рование проводится с учетом изменения окраски, лока-

лизации центромеры, изменений короткого и длинного 

плеча, спутничных локусов. Для выявления субмикро-

скопических аномалий необходимо использовать мето-

ды FISH, М-FISH или микрочипирование.

Некоторые регионы человеческого генома, такие 

как короткие плечи и сателлиты хромосом 13, 14, 15, 21 

и 22, перицентромерные и гетерохроматиновые регио-

ны хромосом 1, 9, 16 и гетерохроматиновый регион дис-

тального плеча Y-хромосомы, вариабельны при диффе-

ренциальной окраске, что приводит к трудностям их 

поиска и привязки к выявленным нарушениям клини-

ческой картины. Когда структурная перестройка най-

дена, следующий шаг по определению ее потенциально 

значимой клиники бывает сложным. Хотя индивидуу-

мы с выраженными несбалансированными перестрой-

ками – дупликациями и делециями – фенотипически 

аномальны, природа этих аномалий не до конца ясна, 

так как они приходят к детям от клинически нормаль-

ных родителей [18]. 

Например, фенотипически нормальный родитель 

может быть носителем несбалансированной перестрой-

ки для ребенка, поскольку имеет пару хромосом-гомо-

логов: одна хромосома активная, другая – инактивиро-

ванная в организме родителя, но неясно, которую из 

них унаследует ребенок. Еще сложнее анализировать 

сбалансированные перестройки без потери или избыт-

ка материала в геноме и мутации de novo. Возможны 

благоприятные и неблагоприятные варианты: в резуль-

тате мутации возможны потеря или избыток генетиче-

ского материала на уровне микроделеций, но цитогене-

тически это не выявляется. 

Другой вариант: в результате мутации произошла 

сбалансированная перестройка, но перестроенный 

участок инактивирован и не приведет к фенотипиче-

ским отклонениям. Важность пренатальной диагно-

стики – в возможности увидеть перестройки до зача-

тия, что даст возможность рассчитать индивидуальный 

риск для каждой супружеской пары [19] . 

Делеции – вид перестроек, которые приводят либо 

к моносомному набору генов в кариотипе, либо к от-

сутствию нормального уровня одного или нескольких 

генных продуктов. Примеры классических синдромов 

с делециями: синдром кошачьего крика (5р-), синдром 

Вольфа–Хиршхорна (4р-) и 18р-синдром. Цитогенети-

чески делеции можно разделить на 2 группы: если де-

летируется дистальный или теломерный участок, деле-

ция называется терминальной, например делеция при 

18р-синдроме. Делеции, происходящие внутри хромо-

сомы, называются интерстициальными. Молекулярные 

исследования показывают, что 7–25% терминальных 

делеций на самом деле являются интерстициальными 

[20].

Улучшение разрешающей способности цитогенети-

ческих методов путем удлинения хромосом способство-

вало выявлению делеций размером 3–5 Мb. Делеции, 

включающие 1 ген или часть гена, детектируются с по-

мощью молекулярных методов – микрочипов и FISH. 

Иногда аномальный фенотип при делециях может быть 

вызван изменением уровня экспрессии оставшихся ге-

нов, у которых изменяется генетическое окружение. 

Казалось бы, чем больше делеция, тем больше измене-

ние фенотипа. Но на практике все зависит от природы 

делетированных генов и их влияния на фенотип: деле-

ции 3р25,3-рter, 5р14, 11р12, 13q21, 16q21 не вызывают 

нарушений фенотипа и не влияют на рост и развитие 

организма 

Микроделеционные синдромы – хорошо известная 

клиническая категория интерстициальных делеций. 

Делеции обычно небольшие, 1,5–4 Mb, а так как они 

ассоциированы с хорошо узнаваемым фенотипом, то 

для детекции таких мелких делеций используются или 

высокоразрешающие методы G-band, М-FISH, или 

микрочипирование [19].

Дупликации – перестройки, связанные с дополни-

тельным копированием хромосомного региона, ко-

торый может быть локализован либо рядом со своей 

копией, либо в другом месте этой же хромосомы, либо 

на другой хромосоме. Если дополнительный материал 

расположен рядом со своей копией по ту же сторону 

центромеры, это – прямая дупликация, если по другую 

сторону от центромеры – это инвертированная дупли-

кация. Вне зависимости от ориентации в геноме дупли-

кация приводит к нарушению генного баланса и нару-

шениям фенотипа. Так, наследуемая по материнской 

линии проксимальная дупликация 15q ведет к тяжелой 

клинической картине: аутизм, интеллектуальные нару-

шения и т.д. Такая же дупликация, унаследованная от 

отца, не имеет патологических проявлений у ребенка. 

Идентификация микродупликационных синдромов 

более проблематична, чем микроделеционных. За ис-

ключением синдромов Беквита–Видемана и Корнелии 

де Ланге, ассоциированных с дупликациями 11р15.5 и 

3q26.3, за последнее время задокументированы следую-

щие микродупликационные синдромы: Уильямса, Пра-
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дера–Вилли/Ангельмана, Смита–Магениса, HNPP, 

ДиДжоджи, 17q21.3 [20].

Инверсии – внутрихромосомные перестройки, при 

которых генетический материал между точками раз-

рыва меняет позицию на 180°. Перицентрические ин-

версии – группа инверсий, которые формируются 

по разные стороны центромеры, по одной на каждом 

плече хромосомы. Парацентрические инверсии име-

ют точки разрыва на 1 плече хромосомы, поэтому при 

стандартном цитогенетическом исследовании этот тип 

перестроек детектируется с трудом. Частота перицен-

трических инверсий – 0,12–0,70%, парацентрических – 

0,1–0,5% [21]. Сбалансированные инверсии находят 

у 85–90% фенотипически совершенно здоровых людей 

как случайные находки.

Семейные инверсии хорошо известны, например 

перицентрическая инверсия 8-й хромосомы с точка-

ми разрыва в позиции 8р23 и 8q22. Эта аномалия за-

регистрирована во многих мексикано-американских 

семьях к северу от Нью-Мехико после 1800 г. [22]. 

Сходная парацентрическая инверсия 11-й хромосомы 

с точками разрыва 11q21 и 11q23 часто встречается в 

Нидерландах [23]; 45% пациентов с выраженной гемо-

филией А в гене фактора YIII имеют 1 или 2 интраген-

ные инверсии [24]. Сходная ситуация выявлена у па-

циентов с мукополисахаридозом 2-го типа [25]. Чаще 

всего встречается инвертированная дуплицированная 

хромосома 15: 15[idic(15(q11q13)]. Эта хромосома со-

держит 2 копии коротких плечей, центромеру и прок-

симальное длинное плечо всегда материнского проис-

хождения, что может быть связано с риском трисомии. 

Так как чаще всего 1 центромера не активируется и не 

проявляется, эти хромосомы можно рассматривать как 

псевдоизодицентрические. Если эти хромосомы со-

держат критический регион Прадера–Вилли/Ангель-

мана, фенотипически результатами дупликации бу-

дут задержка развития, аутизм, лицевой дисморфизм. 

Если дупликация этого региона отсутствует, фенотип 

будет нормальным [28, 29].

Образования дицентрического типа (дицентрики) – 

структуры с 2 центромерами. У человека наиболее 

известным дицентрическим образованием являют-

ся робертсоновские транслокации [26]. Механизм их 

формирования состоит в том, что у 2 моноцентриков 

формируется вторичная точка разрыва, в которой со-

единяются короткие плечи 2 акроцентрических хромо-

сом [27]. 

Изохромосомы – моноцентрические хромосомы, 

содержащие 2 идентичных плеча по обе стороны цен-

тромеры, 2 копии дуплицированного плеча и ни одной 

копии делетированного плеча. Молекулярные иссле-

дования показали, что точка разрыва чаще находится в 

околоцентромерном участке, чем в самой центромере 

[30]. Клиническим последствием формирования изо-

хромосом является генетический дисбаланс. В редких 

случаях генетический баланс сохраняется вследствие 

формирования 1 акроцентрика: например, носитель 

сбалансированной робертсоновской транслокации 

21;21 имеет 45 хромосом с изохромосомой 21q и от-

сутствием нормальной 21-й хромосомы. Представ-

лены случаи с комплементарными изохромосомами 

из коротких и длинных плечей: изохромосома 2р и 

2q [31]. Когда изохромосома имеется у индивидуума 

в нормальной клетке с 46 хромосомами, сочетаются 

моносомия делетированного материала и трисомия 

материала дуплицированного плеча, что приводит к 

дисбалансу и сопряжено с высокой летальностью [32]. 

Летальность ассоциирована чаще с большими хромо-

сомами, большинство же изохромосом, относящихся 

к этой категории, включают в себя небольшие хро-

мосомы. Наиболее часто это хромосомы X, Y, 13, 18 и 

21, которые ассоциированы с жизнеспособными три-

сомиями. Потеря короткого плеча хромосомы X или 

18, короткого или длинного плеча хромосомы Y ведет 

к жизнеспособной моносомии. Материнская или от-

цовская принадлежность изохромосом встречаются с 

одинаковой частотой, и их присутствие не связано с 

возрастом родителей [33].

Кольцевые хромосомные образования – одна из са-

мых редких аномалий: 1:25 000–1:62 000 новорож-

денных [34]. Образуются они в результате мутаций de 

novo и только в 1% случаев наследуются от родителей, 

чаще – от матери. Большинство колец формируются 

из нормальных хромосом, иногда это происходит со 

структурно аномальными хромосомами [35, 36]. Коль-

цевые хромосомные образования – либо мелкие ацен-

трические кольца, сформировавшиеся без участия 

центромер из фрагментов хромосом, либо крупные 

центрические кольца, сформировавшиеся за счет кон-

цевых делеций хромосомы. В 1-м случае ацентрические 

кольца элиминируются в процессе деления, во 2-м чаще 

сохраняются. Несмотря на большую вариабельность 

клинических проявлений, Cote и соавт. было введено 

понятие «ring syndrome» для обозначения фенотипа, 

который наблюдался у пациентов с 46 хромосомами, 

1 из которых была типичным большим кольцом. Фено-

типически у пациентов наблюдались низкий рост, 

микроцефалия, интеллектуальные нарушения [37].

Маркерные хромосомы – хромосомы, кото-

рые не могут быть идентифицированы с помощью 

G-дифференциальной окраски [38]. Выявляются они 

с частотой 0,044–0,075% в пре- и постнатальных ис-

следованиях, при беременности с ультразвуковыми 

аномалиями [39]. Маркерные хромосомы имеют ма-

ленькие размеры или очень маленькие, эквивалентные 

хромосоме 20 или мельче ее. Совсем мелкие маркерные 

хромосомы называют «минутными»; чаще всего они 

элиминируются в процессе деления. Исключение из 

правила – маркерные хромосомы из материала хромо-

сом X и Y, которые находят у индивидуумов с 46 хромо-

сомами и 1 интактной хромосомой X. 50% маркерных 

хромосом приходится на акроцентрики 13, 14, 15, 21-й 
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и 22-й хромосом и 50% – на хромосому 15 [40]. Моле-

кулярные методы исследования и техника FISH обе-

спечили возможность идентифицировать некоторые 

маркерные хромосомы, однако только 30–40% из них 

можно связать с определенной клинической картиной. 

Это – пациенты с изодицентриком 15-й хромосомы, 

изохромосомой 18, изодицентриком 22-й хромосомы 

(синдром кошачьих глаз) или дериватом хромосомы 22 

(синдром Эмануэля). 

Реципрокные транслокации (частота – 1:1000–1:673 

[42]) – результат обмена генетическим материалом 

между 2 различными хромосомами [41]. Около 70% из 

них – семейные, повторяющиеся t(11;22)(q23:q11.2), 

описаны в 100 семьях. Носители этой транслокации 

имели 47 хромосом, включая дополнительный дериват 

22-й хромосомы. То есть каждый из детей был частич-

ным трисомиком по проксимальному длинному плечу 

хромосомы 22 и дистальному длинному плечу хромосо-

мы 11. В 20 семьях после рождения детей с синдромом 

Вольфа–Хиршхорна была обнаружена транслокация 

t(4;8)(р16;р23) [43, 44]. 

Робертсоновские транслокации. Данный вид транс-

локаций образуется, когда длинные плечи 2 из 5 акро-

центриков соединяются или по центромере, или около 

нее, образуя 1 большую хромосому-дериват. Носители 

робертсоновских транслокаций имеют 45 хромосом. 

Они фенотипически нормальны, несмотря на потерю 

коротких плечей акроцентриков; 15 вариантов роберт-

соновских транслокаций встречаются в популяции с 

разной частотой. В 5% случаев робертсоновских транс-

локаций хромосома-дериват образована из гомологич-

ных хромосом, в 95% случаев – из негомологичных. 

Робертсоновская транслокация t(13:14) выявлена в 75% 

случаев, а на долю t(14:21) приходится 10% выявленных 

случаев [45]. У фенотипически нормальных носителей 

робертсоновских транслокаций повышен риск рожде-

ния детей с несбалансированным кариотипом, особен-

но если носитель – женщина. 

Инсерции. Данный вид трехразрывных перестроек 

может быть прямым, сохраняющим исходную ориен-

тацию относительно центромеры и инвертированным, 

с поворотом на 180°. Хотя инсерции встречаются не-

часто, очень важно выявлять семейные случаи таких 

перестроек, так как риск образования хромосомного 

дисбаланса у детей – 50%. При наличии небольшого 

вставочного сегмента новорожденные выживают даже 

при наличии хромосомного дисбаланса. 

Комплексные хромосомные перестройки – струк-

турные аномалии, включающие в себя как минимум 

2 хромосомы и 3 точки разрыва. Большинство ком-

плексных перестроек – события de novo в организме 

родителей; изредка они бывают и семейными, кото-

рые наследуются по материнской линии, поскольку 

они более толерантны к женскому мейозу, чем к муж-

скому. Они могут быть сбалансированными, несбалан-

сированными и комплексными [46]. Самая обширная 

комплексная перестройка, описанная в литературе, 

включала в себя 5 хромосом и 24 точки разрыва [47]. 

Детальный молекулярный анализ позволил выявить 

механизм многих комплексных перестроек, объ-

ясняя их результатом 1 катастрофического события 

и обозначая их термином chromotripsis – «разбитый на 

куски», причем чем больше точек разрыва, тем выше 

риск аномального исхода; он зависит от криптических 

дупликаций, делеций, особенно от прерывания регу-

ляторных генов в 1 или нескольких точках разрыва. 

Носители комплексных сбалансированных хромосом-

ных перестроек имеют 50% риск выкидышей, поэтому 

риск для новорожденных незначительно отличается 

от риска для носителей простых сбалансированных 

реципрокных транслокаций [48]. 

Роль клинико-цитогенетических исследований 

в целом и врача цитогенетика, в частности, в обнару-

жении наследственных аномалий чрезвычайно важна: 

он первый может выявить у потенциальных родителей 

хромосомную аномалию или заподозрить ее и продол-

жить ее выявление с помощью высокоразрешающих 

молекулярных методов, если аномалия мала или распо-

ложена на хромосоме атипично.

Многие потенциальные родители считают себя 

совершенно здоровыми, проходят процедуру карио-

типирования только по поводу бесплодия (синдромы 

Клейфельтера, Тернера, синдром 3ХХХ). У феноти-

пически нормальных родителей, носителей роберт-

соновских транслокаций, повышен риск рождения 

детей с несбалансированным кариотипом, особенно 

если носителем этой транслокации является женщи-

на. В случае семейных случаев инсерций и микроде-

леций риск рождения ребенка с хромосомным дис-

балансом возрастает до 50%. Цитогенетическое или 

молекулярное обнаружение аномалии или хотя бы 

подозрение на нее позволяет определить, опасна ли 

данная аномалия для будущего ребенка и кто из роди-

телей является ее носителем. Например, найденная у 

женщины дупликация 15q, которую она унаследовала 

от отца, в 50% случаев может передаваться потомству 

и вызывает тяжелейшую полиорганную патологию. 

Выявление этой же дупликации у отца приводит к 

рождению фенотипически нормальных детей. Все из-

ложенное указывает на чрезвычайно большое значе-

ние цитогенетического исследования на этапе прегра-

видарной подготовки. 

* * *
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Chromosomal abnormalities associated with changes in the number and structure 
of chromosomes in a human karyotype are extremely diverse in both structure 
and magnitude. The difficulties in prenatal diagnosis are that many hereditary 
abnormalities are transmitted to children from phenotypically perfectly normal 
parents carrying one or another chromosomal abnormality anomaly. The review 
describes the types of chromosomal abnormalities that lead to infertility, non-
gestation and the birth of children with developmental defects. The capabilities 
of a modern laboratory allow, using to help determine the degree and depth of 
the lesion. The danger of this pathology and give the couple a chance to have 
a healthy child using pre-implantation genetic screening and choosing healthy 
embryos for implantation during the IVF procedure.
Key words: genetics, chromosomal abnormalities, cytogenetic study, karyotype 
analysis, miscarriage.
For citation: Morozova V., Aseeva А., Domracheva Е. et al. Chromosomal 
anomalies. role of cytogenetic study at the stage of prenatal diagnostics // 
Vrach. – 2019; 30 (11): 9–15. https://doi.org/10.29296/25877305-2019-11-02

https://doi.org/10.29296/25877305-2019-11-03

Молекулярные механизмы 
регуляции функциональной 
активности клеток крови: 
совершенствование таргетной 
противовоспалительной терапии
Э. Баринов1, доктор медицинских наук, профессор, 
Х. Григорян2, кандидат медицинских наук, 
Т. Фабер1, В. Сохина1, А. Перенесенко1

1Донецкий национальный медицинский университет 
им. М. Горького, Украина 
2Донецкое областное клиническое территориальное 
медицинское объединение, Украина
Е-mail: barinov.ef@gmail.com

Частота осложнений, связанных с развитием острого воспаления и реци-

дивированием хронических заболеваний, диктует необходимость совер-

шенствования традиционных методов профилактики и лечения. Перспек-

тивным направлением разработки таргетной терапии является управление 

механизмами активации и рекрутирования лейкоцитов из циркулирующей 

крови в очаг воспаления, что позволило бы приблизиться к возможности 

контролированного развития воспалительной реакции. В обзоре приво-

дятся многочисленные доказательства модуляции функциональной актив-

ности лейкоцитов и их трансэндотелиальной миграции при стимуляции 

α- и β-адренорецепторов. Обсуждается практическая значимость экспрес-

сии пуринергических Р2-рецепторов лейкоцитов. Представлены возмож-

ные механизмы активации моноцитов и макрофагов при стимуляции 

Р2Х-рецепторов (P2Х2, P2Х4, Р2Х5 и P2Х7), что позволяет прогнозировать 

их противовоспалительный потенциал, а в перспективе – контролировать 

развитие воспаления. Анализируются регуляторные возможности основ-

ных подтипов Р2Y-рецепторов (Р2Y1, Р2Y2, Р2Y4, Р2Y6, Р2Y11, Р2Y12, Р2Y13 и 

Р2Y14), которые участвуют в регуляции фагоцитоза, секреции цитокинов, 

адгезии и миграции лейкоцитов. Рассматривается роль тромбоцитов, экс-

прессирующих пуриновые рецепторы (Р2Y1, Р2Y12, Р2Y14 и P2Х1), в рекру-

тировании и хемотаксисе лейкоцитов при воспалении; обоснована пер-

спективность селективного воздействия на адрен- и пуринергические 

рецепторы клеток крови как на терапевтическую мишень при системной 

воспалительной реакции.

Ключевые слова: терапия, воспаление, лейкоциты, тромбоциты, α- и 

β-адренорецепторы, пуриновые Р2-рецепторы.
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