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Наследственные нарушения 
соединительной ткани, сопровождающиеся
остеохондродисплазиями, дизостозами, 
синостозами и гиперостозами
Около 15% ННСТ относятся к классу остеохон-

дродисплазий. В табл. 1 представлены 34 нозологи-
ческие формы наследственных остеохондродиспла-
зий, развитие которых обусловлено присутствием 
мутаций в 16 генах. Эти гены кодируют хрящевые 
и морфогенетические белки, относящиеся к 6 раз-
личным биохимическим семействам: хрящевые 
коллагены и протеогликаны, ферменты биосинте-
за гликозаминогликанов (ГАГ), структурные белки 
хрящевой ткани, морфогенетические белки, вклю-
чая рецепторы факторов роста и транскрипционные 
факторы. 

Представим результаты систематизации наслед-
ственных скелетных дисплазий на основе вовлечен-
ности в поражение отдельных элементов скелета. 
Подчеркнем, что генерализованное поражение ске-
лета является ведущим клиническим проявлением 
всех остеохондродисплазий.

Позвоночник, грудина, ребра. Нарушение осан-
ки в виде сколиоза, кифоза, кифосколиоза, патологи-
ческого лордоза, деформации позвоночника и грудной 
клетки сопровождают большинство наследственных 
форм остеохондродисплазий, синдрома Элерса–Дан-
ло, несовершенного остеогенеза, марфаноидного 
скелетного синдрома, синдрома Билса, черепно-клю-
чичной дисплазии, связанной с мутациями в гене 
остеобластного транскрипционного фактора 2. Грыжи 
Шморля, остеофиты грудопоясничной области, остео-
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HEREDITARY CONNECTIVE TISSUE VIOLATIONS 
IN CHILDREN’S ORTHOPAEDIC PRACTICE
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Обзор посвящен наследственным нарушениям 
соединительной ткани (ННСТ), встречающимся в 
детской ортопедической практике. Представлена кли-
ническая характеристика основных классов ННСТ. 
Предпринята попытка биохимической систематиза-
ции наследственных скелетных дисплазий, обуслов-
ленных генетическими дефектами белков внекле-
точного матрикса, ферментов их биосинтеза, а также 
основных регуляторов морфогенеза соединительной 
ткани, таких как трансформирующие и фибробласт-
ные факторы роста, их рецепторы и антагонисты, а 
также транскрипционные факторы. Проведено сопо-
ставление этой классификации с Международной но-
менклатурой наследственных скелетных дисплазий, 
основанной главным образом на рентгенологических 
данных.

Ключевые слова: наследственные нарушения 
соединительной ткани, детская ортопедическая 
практика, наследственные скелетные дисплазии.

Abstract
The review is dealing with hereditary connective 

tissue disoders in children’s orthopaedic practice. It 
provides a clinical characteristic of it’s main class-
es. Review also includes an attempt of biochemical 
systematization of the types of hereditary skeletal 
dysplasia caused by genetic defects of extracellular 
matrix proteins, enzymes taking part in their biosyn-
thesis, and the main regulators of connective tissue 
morphogenesis, such as transforming growth factors 
and fibroblast growth factors, their receptors and an-
tagonists as well as transcription factors. This clas-
sification is compared to the International Nomen-
clature of Skeletal Dysplasia which is mainly based 
on radiological data.

Key words: hereditary connective tissue di-
soders, children’s orthopaedic practice, heredi-
tary skeletal dysplasia.
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Нозологическая форма, OMIM Основные клинические критерии диагностики Ген, первичный 
биохимический дефект

Спондилоэпифизарная дисплазия, 
врожденная; 183900 

Врожденное укорочение туловища, платиспондилия, 
расширение эпифизов, coxа vara, задержка костного воз-
раста, расщелина нёба, патология органа зрения

СOL2A1 (12q13.11–
q13.2), коллаген II типа, 
мажорный хрящевой 
коллаген

Спондилоэпиметафизарная дис-
плазия Струдвика (Strudwick); 
184250

Тяжелый нанизм, укорочение туловища, расширение 
эпифизов, метафизов, сколиоз, килевидная деформация 
грудины, расщелина нёба, патология сетчатки

Спондилопериферическая диспла-
зия; 271700

Спондилоэпифизарная дисплазия, платиспондилия, дис-
тальный дизостоз, нанизм, косолапость, брахидактилия, 
гипоплазия средней части лица, миопия, тугоухость

Платиспондилическая скелет-
ная дисплазия, тип Торранца 
(Torranca); 151210

Нанизм, микромелия, брахидактилия, узкая грудная 
клетка, платиспондилия, короткие и широкие кости таза, 
макроцефалия, мышечная гипотония, арефлексия, ран-
няя гибель

Ахондрогенез, тип II, или тип Лан-
гера–Салдино (Langer–Saldino), 
гипохондрогенез; 200610

Резкое укорочение туловища, микромелия, водянка жи-
вота нарушение оссификации костей, макроцефалия, 
внутриутробная гибель плода

Дисплазия Книста, (Kniest) ме-
татропная карликовость, тип II; 
156550

Выраженный нанизм, короткое туловище, тугоподвиж-
ность суставов, расширение и остеопороз метафизов, мио-
пия, плоское лицо, макроцефалия, патология органа зрения

Множественная эпифизарная дис-
плазия, с миопией и кондуктивной 
тугоухостью; 132450 

Нанизм, расширение эпифизов, миопия, кондуктивная 
тугоухость

Метафизарная хондродисплазия 
Шмида (Schmid), 156500

Метафизарный дизостоз, искривление конечностей, 
coxa vara 

СOL10A1 (6q21–q22.3), 
коллаген Х типа, минор-
ный хрящевой коллаген

Спондилометафизарная диспла-
зия, японский тип

Платиспондилия, укорочение туловища, расширение 
метафизов 

Отоспондиломегаэпифи-зарная 
дисплазия, аутосомно-рецессив-
ная; 215150

Прогрессирующая нейросенсорная тугоухость, эпифи-
зарная дисплазия с длинными эпифизами, платиспонди-
лия, хронические остеоартриты, лицевые дисморфии

СOL11A2 (6p21.3), кол-
лаген ХI типа, минорный 
хрящевой коллаген

Отоспондиломегаэпифизарная 
дисплазия, синдром Вейссенбахе-
ра–Цвеймюллера (Weissenbacher–
Zweymuller); 277610

Сенсоневральная тугоухость, гантелеобразная конфигу-
рация бедер, большие размеры эпифизов, практически 
нормальный рост, курносый нос с вывернутыми ноздря-
ми, расщелина нёба, микрогения, глоссоптоз

Спондилоэпифизарная дисплазия 
Кимберли (Kimberley); 608361 

Укорочение туловища и конечностей в сочетании с ран-
ней артропатией

AGC1 (15q26.1), аггрекан, 
хрящевой протеогликан

Синдром Шварца–Джампеля 
(Schwartz–Jampel), тип I; 255800

Миотоническая миопатия, хондродистрофия, нанизм, 
глазные и лицевые дизморфии

HSPG2 (1p36.1), перле-
кан, хрящевой протео-
гликан

Таблица 1. Наследственные остеохондродисплазии
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Диссегментальная диспла-
зия Сильвермана–Хандмакера 
(Silverman–Handmaker); 224410

Летальная форма неонатальной карликовости с диспро-
порциональным укорочением конечностей

Спондилоэпиметафизарная дис-
плазия пакистанского типа 

Врожденная эпифизарная дисплазия с мягкими метафи-
зарными аномалиями, диспропорционально увеличива-
ющимися в постнатальный период

PAPSS2 (10q22–q24), 
фермент сульфатирования 
ГАГ

Спондилоэпифизарная дисплазия, 
тип Омани (Omani); 608637

Тяжелый прогрессирующий кифосколиоз, вальгусная 
дефорация коленных и локтевых суставов, метаболи-
ческая артропатия, ризомелический нанизм, умеренная 
брахидактилия, камптодактилия, микродонтия

CHST3 (10q21.1), угле-
водная сульфотрансфера-
за 3; фермент сульфатиро-
ва-ния ГАГ

Диастрофическая дисплазия; 
222600

Тяжелый сколиоз, двусторонняя врожденная деформация 
кистей и стоп, утолщение ушных раковин, преждевре-
менная кальцификация хрящей, расщелина твёрдого нёба

SLC26A2 (5q32–q33.1), 
транспортер серы

Ателостеогенез II типа; 256050
Выраженное укорочение туловища с рождения, маленькая 
грудная клетка, сколиоз, косолапость, вальгусная установ-
ка больших пальцев кистей и стоп, расщелина нёба

Ахондрогенез IB; 600972
Укорочение туловища, микромелия, истончение и мно-
жественные переломы ребер, водянка живота, внутриу-
тробная или неонатальная гибель плода

Хондродисплазия точечная брахи-
телефалангеальная, X-сцепленная; 
302950

Гипоплазия дистальных фаланг, лицевые аномалии, ка-
таракта, задержка умственного развития

ARSE (Xp22.3), арилсуль-
фатаза Е

Псевдоахондроплазия, аутосомно-
доминантная; 177170

Нанизм за счёт укорочения длинных трубчатых костей, 
расширение метафизов, дисплазия эпифизов, задержка 
костного возраста, брахидактилия, варусная или валь-
гусная установка коленных суставов

COMP (19p13.1), хря-
щевой олигомерный ма-
триксный белок; хряще-
вой тромбоспондин

Эпифизарная дисплазия, множе-
ственная, тип I, тип Файрбанка 
(Fairbank), тип Риббинга (Ribbing)

Энхондральный дизостоз, микроэпифизиарная диспла-
зия, брахидактилия

Акромезомелическая хондро-
дисплазия Хантера–Томпсона 
(Hunter–Thompson), аутосомно-ре-
цессивная; 201250

Выраженный нанизм, укорочение длинных трубчатых, 
метакарпальных, метатарзальных костей и фаланг паль-
цев, деформация и дислокация кзади головки радиуса

CDMP1 (20q11.2), 
производный фактор роста 
и дифференци-ровки 5; 
хрящевой морфогенети-
ческий белок

Хондродисплазия Гребе (Grebe), 
аутосомно-доминантная; 200700

Укорочение и деформация всех конечностей, синостоз 
карпальных, тарзальных костей, отсутствие прокси-
мальных и средних фаланг

Акромезомелическая хондроди-
сплазия с аномалиями гениталий, 
аутосомно-рецессивная; 609441

Акромезомелия, различные аномалии гениталий
BMPR1B (4q23–q24), 
рецептор IB костных мор-
фогенети-ческих белков

Остеоглофоническая дисплазия, 
аутосомно-доминантная; 
166250

Ризомелический нанизм, лицевые аномалии, фиброзная 
дисплазия, спондилоэпиметафизарная дисплазия с укоро-
чением шеи, больших пальцев кистей, брахидактилией

FGFR1 (8p11.2–p11.1), ре-
цептор 1 фибробластных 
факторов роста 

Продолжение Таблицы 1
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Ахондроплазия; 100800

Удлиненное узкое туловище, ризомелический нанизм, уко-
рочение проксимальных отделов конечностей, макроце-
фалия, нависающий лоб, гипоплазия средней части лица, 
пальцы рук по типу трезубца, гипермобильность суставов, 
особенно коленных, затруднение разгибания и ротации 
локтевых суставов, поясничный гиперлордоз, умеренная 
мышечная гипотония, задержка моторного развития

FGFR3 (4p16.3), 
рецептор 3 фибробласт-
ных факторов роста

Гипохондроплазия; 146000

Низкий рост за счёт укорочения конечностей, нормаль-
ные размеры головы, широкая грудная клетка, плоская 
выступающая грудина, широкие кисти и стопы, ограни-
чение движений в тазобедренном и локтевом суставах, 
варусное искривление голеней

Скелетная дисплазия с темным 
акантозом 

Тяжелая ахондроплазия с задержкой умственного разви-
тия, гиперкератозом и гиперпигментацией кожи

Танатоформная дисплазия, тип I; 
187600

Карликовость за счет укорочения конечностей при нор-
мальной длине туловища, микромелия, короткие ребра, 
широкие и короткие кости таза, летальный исход в не-
онатальном периоде 

Танатоформная дисплазия, тип II; 
187601 Клевероподобный череп и танатоформная карликовость 

Скелетная дисплазия Сан Диего 
(San Diego); 270230 Платиспондилическая летальная скелетная дисплазия

Кампомиелическая дисплазия, 
аутосомно-доминантная; 114290

Врожденные искривления длинных трубчатых костей, 
нанизм, у трети мужчин – обратная реверсия пола

SOX9 (17q24.3–q25.1), 
транскрипционный фак-
тор Sox9

Акрокапитофеморальная дис-
плазия, аутосомно-рецессивная; 
607778

Конусовидные эпифизы верхних конечностей и бедер IHH (2q33–q35), транс-
крипционный фактор Ihh

хондроз наблюдаются при множественной эпифизар-
ной дисплазии I–III типов обусловленных мутациями 
в генах различных α-субъединиц хрящевого коллагена 
IX типа [1–3]. Полиморфные аллели генов коллагена 
IX типа также являются генетическими факторами ри-
ска болезни межпозвоночных дисков, которая прояв-
ляется дегенеративными изменениями и уплощением 
тел позвонков, множественными остеофитами и меж-
позвоночными грыжами поясничного отдела [4]. 

Конечности. Деформация и дисплазия конеч-
ностей входят в структуру практически всех наслед-
ственных остеохондродисплазий. Кроме того, подоб-
ные клинические проявления характерны для диафи-
зарной дисплазии Камурати–Энгельманна, склеро-
стеоза и аллельного ему варианта генерализованного 
кортикального гиперостоза ван Бучема, обусловлен-
ного мутациями в гене склеростина – одного из анта-
гонистов TGFβ-подобных костных морфогенетиче-
ских белков. К деформациям конечностей приводят 

дефекты транскрипционных факторов Pax3, Sox9 
и HoxA13, ассоциированные соответственно с раз-
витием синдрома Ваарденбурга III типа (аллельный 
вариант – черепно-лицевой синдром с глухотой и де-
фектами рук), кампомелической дисплазии и синдро-
ма аномалии кистей, стоп и гениталий.

Кисти и стопы. Дефекты кистей и стоп входят 
в структуру очень многих наследственных скелет-
ных дисплазий. При заболеваниях, обусловленных 
мутациями в генах хрящевых коллагенов и других 
структурных белков хрящевого матрикса, а также 
ферментов их биосинтеза, дефекты кистей и стоп 
часто проявляются в форме брахидактилии и более 
редко – камптодактилии. Мутации в генах морфоге-
нетических белков в большей степени ассоциирова-
ны с синостозами запястных, предплюсневых, меж-
фаланговых суставов, синдактилией и симфалангиз-
мом. Причем для заболеваний, связанных с генети-
ческими аномалиями рецепторов фибробластных 

Окончание Таблицы 1



116

детской хирургии, анестезиологии и реаниматологии

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК   №2,   2011

факторов роста, характерно сочетание синдактилии 
с краниосиностозами. Генетические нарушения в ра-
боте транскрипционных факторов могут приводить к 
широкому спектру деформаций кистей и стоп, вклю-
чая брахидактилию, синдактилию, полидактилию 
и клинодактилию. Характерным клиническим про-
явлением марфаноидных заболеваний, обусловлен-
ных мутациями в генах фибриллинов и рецепторов 
трансформирующих факторов роста, является арах-
нодактилия. В структуру классического синдрома 
Элерса–Данло, обусловленного чаще всего дефекта-
ми коллагена V типа, нередко входят плоскостопие, 
варусная либо вальгусная деформация стопы.

Для всех остеохондродисплазий характерно 
генерализованное поражение скелета. Однако при 
разных заболеваниях может быть в разной степени 
выражена дисморфия отдельных компонентов скеле-
та. Наряду с этим в патологический процесс могут 
быть вовлечены другие системы и органы. Степень 
поражения отдельных частей скелета в сочетании с 
дефектами других морфологических систем опреде-
ляет особенности клинической картины, характери-
зующей каждую из представленных нозологических 
форм наследственных остеохондродисплазий. По 
данным ряда источников (см. ниже), нами составлена 
таблица 2, в которой представлена суммарная этио-
логическая характеристика этих заболеваний. 

Принято считать, что 59% наследственных осте-
охондродисплазий обусловлены мутациями в генах 
хрящевых коллагенов – мажорного коллагена II типа 
[5–8], минорных коллагенов X и XI типов [8, 9], хря-
щевых протеогликанов [11–13] или ферментов их 
биосинтеза [14–16]. Остальные заболевания связаны 
с мутациями в генах структурных хрящевых белков 
[17, 18] и морфогенетических белков, чаще всего в 
генах рецепторов фибробластных факторов роста 
[19–22]. Для болезней, обусловленных дефектами 
хрящевых коллагенов, характерно генерализованное 
поражение костно-суставной системы, включающее 
наряду с задержкой роста деформацию конечностей, 
позвоночника, грудины, ребер, суставов, органов зре-
ния и слуха, лицевые аномалии, абдоминальные гры-
жи. С другой стороны, врожденные дефекты кистей и 
стоп, различные варианты краниосиностозов, пораже-
ние внутренних органов чаще сопровождают вариан-
ты остеохондродисплазий, обусловленных мутациями 
в генах морфогенетических белков. При наследствен-
ных заболеваниях скелета, связанных с мутациями в 
генах хрящевых протеогликанов, структурных бел-
ков и ферментов биосинтеза гликозаминогликанов, 
наблюдается смешанный характер фенотипических 
проявлений патологии. Некоторые наследственные 
скелетные дисплазии обусловлены мутациями в генах 
транскрипционных факторов [23, 24].

Таблица 2. Этиологическая характеристика наследственных остеохондродисплазий

Остеохондродисплазии Биохимическое семейство (число мутантных генов)

основная 
локализация 
патологии

число 
(%)

хрящевые
коллагены

(3)

хрящевые
протеогликаны

(2)

ферменты
биосинтеза 

ГАГ
(4)

хрящевые
структурные 

белки
(2)

морфогенетические белки

рецепторы
(3)

факторы 
транскрипции

(2)
Число, % заболеваний с поражением определенной системы

Генерализованная 
патология скелета

34 
(100%)

11 
(32%)

3 
(9%)

6 
(18%)

4 
(12%)

8 
(23%)

2 
(6%)

Из них с признаками со стороны

Длинных 
трубчатых костей

21
(62%)

11 
(52%)

2 
(9%)

0 3 
(14%)

3 
(14%)

2 
(9%)

Позвоночника, 
грудины, ребер

22
(65%)

9 
(41%)

3 
(14%)

4 
(18%) 0 4 

(18%)
2 

(9%)

Черепа, лица 19
(56%)

7 
(37%)

2
(10%)

3 
(16%) 0 5 

(26%)
2

(10%)

Кистей, стоп 17
(50%)

3 
(18%) 0 5 

(29%)
4

(23%)
4 

(23%)
1 

(6%)

Суставов 13
(38%)

6 
(46%)

2 
(15%)

2 
(15%)

2 
(15%)

1 
(8%) 0
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Таблица 3. Наследственные дизостозы, синостозы и гиперостозы, обусловленные мутациями в генах морфогенетических белков

Нозологическая форма; 
OMIM Основные клинические критерии диагностики Ген, первичный 

биохимический дефект

Склеростеоз; 269500 Генерализованный кортикальный гиперостоз в сочетании  
с синдактилией

SOST (17q12–q21), скле-
ростин, антагонист Tgfβ-
подобных костных мор-
фогенетических белков

Генерализованный корти-
кальный гиперостоз ван Бу-
чема (van Bucyem); 607636

Остеосклероз костей черепа, челюстей, ключиц, ребер, диафи-
зов длинных трубчатых костей, начинающийся в пубертатном 
периоде, иногда приводящий к нарушению зрения и слуха 
из-за сдавления нервов

LRP5 (11q13.4), рецептор 
липопротеинов низкой 
плотности 5

Симфалангизм проксималь-
ный; 185800 

Анкилоз всех проксимальных межфаланговых суставов, сино-
стоз карпальных и тарзальных костей, более выраженные  
у женщин, иногда кондуктивная тугоухость из-за врожденного 
анкилоза стремечка 

NOG (17q22), ноггин, 
антагонист Tgfβ-
подобных костных мор-
фогенети-ческих белков

Синдром множественного 
синостоза, I тип; 186500

Двусторонняя дисплазия и синостоз локтевых суставов, паль-
цев, запястья, кистей и стоп, укорочение средних фаланг и 
метакарпальных костей, гипоплазия или отсутствие ногтей, 
проксимальные межфаланговые камптодактилии средних 
фаланг; короткий, широкий метакарпальный симфалангизм, 
радиальная дислокация головок и аномалия пальцев стоп, кон-
дуктивная тугоухость

Синдром тарзально-капраль-
ного слияния (TCC); 186570

Синостоз таранной и пяточной костей с уменьшением их раз-
меров, укорочение первых метакарпальных костей, приводя-
щее к брахидактилии, бедреннорадиальный синостоз.  
С рождения – неподвижность межфаланговых суставов пятых 
пальцев с/без костного синостоза; слух сохранен

Дизостозы, синостозы, гиперостозы. При не-
которых наследственных остеохондродисплазиях на-
ряду с генерализованным поражением скелета могут 
наблюдаться четко выраженные аномалии развития 
отдельных костей или их комбинаций, то есть ди-
зостозы. Так, периферический дизостоз, проявляю-
щийся укорочением преимущественно дистальных 
отделов верхних и нижних конечностей, характерен, 
в частности, для спондилопериферической и плати-
спондилической скелетных дисплазий. Спондиломе-
тафизарная дисплазия японского типа проявляется 
метафизарным дизостозом и укорочением туловища. 
При акромезомелической хондродисплазии Ханте-
ра–Томпсона наблюдается укорочение метакарпаль-
ных и метатарзальных костей и, особенно, фаланг 
пальцев. Гиперостоз и склероз диафизов длинных 
трубчатых костей лежит в основе развития диафи-
зарной дисплазии Камурати–Энгельманна. Список 
подобных заболеваний может быть продолжен. 

Однако значительно чаще различные формы ди-
зостоза, синостоза и гиперостоза наблюдаются при 
ННСТ, обусловленных мутациями в генах морфо-

генетических белков (табл. 3). При этом различные 
формы множественного синостоза, склеростеоза 
и гиперостоза ассоциированы с мутациями в генах 
антагонистов TGFβ-подобных костных морфогене-
тических белков – ноггина и склеростина [25–27], 
в то время как мутации в генах рецепторов фибро-
бластных факторов роста приводят к развитию акро-
цефалосиндактилии и других форм краниосиносто-
зов, часто сочетающихся со слиянием/укороченим/
удлиненим метакарпальных и метатарзальных фа-
ланг кистей и стоп [28–32]. Некоторые формы кра-
ниосиностозов связаны с мутациями в генах транс-
крипционных факторов [33–35]. Мутации в гене 
остеобластного транскрипционного фактора 2, осу-
ществляющего регуляцию экспрессии многих осте-
областспецифических генов, приводят к клинике че-
репно-ключичной дисплазии [34]. Нарушение транс-
крипционного контроля часто сказывается также на 
развитии конечностей, в частности кистей и стоп, и 
многие наследственные формы брахидактилии, син-
дактилии и полидактилии обусловлены мутациями в 
генах транскрипционных факторов [37–40]. 



118

детской хирургии, анестезиологии и реаниматологии

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК   №2,   2011

Синдром анкилоза стремечка 
без симфалангизма; 184460

Широкие и большие пальцы стоп и другие скелетные анома-
лии без симфалангизма; гиперметропия; гемицилиндрическая 
форма носа; иногда кондуктивная тугоухость 

Акроцефалосиндактилия, 
тип V, синдром Пфайффера 
(Pfeiffer); 101600 

Акроцефалия, синдактилия II–III пальцев кистей и II–IV паль-
цев стоп; широкие дистальные фаланги I пальцев

FGFR1 (8p11.2–p.11.1), 
FGFR2 (10q26), рецепто-
ры 1, 2 фибробластных
факторов роста

Синдром Джексона–Вейса 
(Jackson–Weiss); 123150

Краниосиностоз, гипоплазия средней части лица, широкие 
фаланги I пальца и костная синдактилия стоп

Синдром Антлея–Бикслера 
(Antley-Bixler), аутосомно-
доминантный; 207410

Трапецевидная форма черепа, краниосиностоз, гипоплазия 
средней части лица, плечелучевой синостоз, искривление и 
неонатальные переломы бедренных костей

Тригоноцефалия несиндро-
мальная, аутосомно-доми-
нантная; 190440

Тригоноцефалия, изолированный краниосиностоз

Черепно-лицевой дизостоз, 
синдром Крузона (Crouzon); 
123500

Окси-, брахицефалия, глазной гипертелоризм, экзофтальм, 
косоглазие, клювовидный нос, короткая верхняя губа, гипо-
плазия верхней челюсти, прогнатия

FGFR2 (10q26), 
рецептор 2 фибробласт-
ных факторов роста

Акроцефалосиндактилия, 
тип I, синдром Апера (Apert); 
101200

Акроцефалия; полная синдактилия кистей и стоп; аномалии 
лица; гидроцефалия 

Скафоцефалия; 609579
Скафоцефалия, макроцефалия, глазной гипертелоризм, эк-
зофтальм без уменьшения размеров орбит, смещение верхней 
челюсти кзади, птоз 

Краниосиностоз, несиндро-
мальный, уникоронарный Краниосиностоз одного из коронарных швов

Краниосиностоз, несин-
дромальный коронарный, 
синдром Муенке (Muenke); 
602849

Коронарный краниосиностоз, аномалии лица; синдактилия 
II–III пальцев кистей и стоп; брахидактилия, клинодактилия, 
расщелина нёба, задержка роста 

FGFR3 (4p16.3), рецептор 
3 фибробластных факто-
ров роста

Передний плагиоцефаличе-
ский синостоз Преждевременное окостенение венечного шва

Синдром Крузона (Crouzon) 
с темным акантозом (612247) Окси-, брахицефалия, глазной гипертелоризм, экзофтальм, ко-

соглазие, клювовидный нос, короткая верхняя губа, гипоплазия 
верхней челюсти, прогнатия, гиперкератоз с гиперпигментацией

Синдром Беаре–Стивенсона 
(Beare–Stevenson); 123790

Морщинистая кожа, гиперкератоз с гиперпигментацией, кра-
ниосиностоз, черепно-лицевые дисморфии, аномалии паль-
цев, аномалии пуповины, гениталий, ранняя смерть 

FGFR2 (10q26), FGFR3 
(4p16.3), рецепторы 2, 3 
фибробластных факторов 
роста

Акроцефалосиндактилия тип 
III, синдром Сэтре–Чотзена 
(Saethre–Chotzen); 101400

Краниосиностоз, аномалии лица; синдактилия II–III пальцев 
кистей и стоп; брахидактилия, клинодактилия, расщелина 
нёба, задержка роста

TWIST1 (7p21), транс-
крипционный фактор 
Twist

Акроцефалосиндактилия Ро-
бинова–Сорауфа (Robinow–
Sorauf); 180750

Краниосиностоз, аномалии лица, сходные с синдромом Сэтре–
Чотзена, широкие I пальцы стоп за счет частичной или полной 
дупликации дистальных фаланг

Продолжение Таблицы 3
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Краниосиностоз II, босто-
новского типа; 604757

Смещение нижней челюсти кзади, нависающий лоб, турри-
брахицефалия, череп типа трилистника или трехдольчатого с 
краниосиностозом 

MSX2 (5q34–q35), транс-
крипционный фактор 
Msx2

Черепно-ключичная диспла-
зия, аутосомно-доминантная; 
119600

Гипо- и аплазия ключиц, открытые швы и длительно неза-
крывающие роднички черепа, выбухание костей свода черепа, 
различные аномалии зубов, позвоночника, симфиза и др.

RUNX2 (6p21), остео-
бластный транскрипцион-
ный фактор 2

Синдактилия, тип II, синпо-
лидактилия с аномалиями 
ног; 186000

Сращение III–IV пальцев кистей в сочетании с удвоением всех 
или только IV пальца. На стопах сращены IV–V с удвоением V 

HOXD13 (2q31-q32), 
транскрипционный фак-
тор HoxD13

Синдактилия, тип V, ауто-
сомно-доминантная; 186300

Синдактилия в сочетании со слиянием метакарпальных и ме-
тарзальных костей (обычно III–IV или IV–V)

Брахидактилия, тип D; 
113200

Короткие и широкие (брахимегалодактилия) терминальные 
фаланги больших пальцев кистей и стоп

Брахидактилия, тип Е, 
113300

Укорочение пальцев за счет метакарпальных, метатарзальных 
костей

Брахидактилия, тип IА; 
112500

Все средние фаланги рудиментарные и иногда сливаются с 
концевыми, проксимальные фаланги I пальцев кистей и стоп 
укорочены 

IHH, (2q33-q35) транс-
крипционный фактор Ihh 

Акрокапитофеморальная 
дисплазия; 607778

Конусовидные эпифизы верхних конечностей и бедренных 
костей 
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