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Клиническая значимость пре- 
и антенатального периода в выявлении 
дополнительных симптомов 
краниофациальной микросомии

Реферат. Синдром краниофациальной микросомии — одна из разновидностей челюстно-
лицевых дизостозов. Его характерные симптомы описаны классификацией OMENSplus, где 
OMENS — анаграмма названий пораженных органов головы, plus — другие симптомы. Акту-
ален поиск взаимосвязи в этиологии и патогенезе основных и дополнительных симптомов 
краниофацильной микросомии. Цель исследования — выявление особенностей течения 
беременности, родов и сопутствующих заболеваний у пациентов с синдромами краниофаци-
альной микросомии. Материалы и методы. Изучены анамнез жизни, заболевания, заклю-
чения специалистов, у которых состояли на учете 111 пациентов от 0 до 18 лет с синдромом 
краниофациальной микросомии с 2011 по 2022 г. Результаты сравнивали с литературными 
данными. Результаты. У матерей обследованных детей преобладала первая по счету бе-
ременность (46%). Среди отягощенного акушерского анамнеза встречались обвитие пупо-
виной, гипоксия плода, преждевременная отслойка нормально расположенной плаценты, 
ретроплацентарная гематома, феноплацентарная недостаточность, нарушение жирового 
обмена, гестационный сахарный диабет, анемия, инфекционные заболевания, в том числе 
пневмония, цитомегаловирусная инфекция, вирусный гепатит C, сифилис, а также ЭКО. Среди 
сопутствующих заболеваний пациентов преобладали нарушения центральной нервной сис-
темы (31%), аномалии развития сердца (25%), деформация грудной клетки (14%) и порочное 
положение головы (9%), что не противоречит литературным данным, но и не подтверждает 
их ввиду недостаточного количества наблюдений. Выводы. 1) Этиология возникновения 
краниофациальной микросомии многофакторная. 2) Сопутствующие патологии у пациентов 
с данной нозологией могут быть как самостоятельными заболеваниями, так и дополнитель-
ными симптомами синдрома. 3) Проведение анализа теста ДНК на дупликацию гена 22q11.2 
следует внести в клинические рекомендации, однако даже при наличии результата данного 
генетического исследования оценить риск проявления симптомов синдрома краниофациаль-
ной микросомии не представляется возможным. 4) Для верификации диагноза необходим 
многопрофильный подход, включая лучевые методы обследования.
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Clinical significance of the pre- and 
antenatal period in identifying additional 
symptoms of craniofacial microsomia

Abstract. Craniofacial microsomia syndrome is one of the manifestations of maxillofacial dysos-
toses. Its characteristic symptoms are identified by the OMENSplus classification, where “OMENS” 
is an anagram of the named affected organs of the head, “plus” is other symptoms. The search for 
a relationship in the etiology and pathogenesis of the main and increased symptoms of craniofa-
cial microsomia is relevant. The purpose of the study was to identify the features of the course 
of pregnancy, childbirth and concomitant diseases in patients with craniofacial microsomia syn-
dromes. Materials and methods. The anamnesis of life, diseases, conclusions of specialists who 
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were registered with 111 patients from 0 to 18 years old with craniofacial microsomia syndrome 
from 2011 to 2022 were studied. The results were compared with literature data. Results. In moth-
ers of the examined children, the first pregnancy in a row prevailed (46%). Among the aggravat-
ed obstetric anamnesis, there were: cord entanglement, fetal hypoxia, premature detachment 
of a normally located placenta, retroplacental hematoma, phenoplacental insufficiency, impaired 
fat metabolism, gestational diabetes mellitus, anemia, infectious diseases, including pneumonia, 
cytomegalovirus infection, viral hepatitis C, syphilis as well as IVF. Among the comorbidities of pa-
tients, the following prevailed: disorders of the central nervous system (31%), anomalies in the de-
velopment of the heart (25%), chest deformity (14%) and a vicious head position (9%), which 
does not contradict the literature data, but does not confirm them. due to insufficient number 
of observations. Conclusions. 1) The etiology of craniofacial microsomia is multifactorial. 2) Con-
comitant pathologies in patients with craniofacial microsomia can be both independent diseases 
and additional symptoms of the syndrome. 3) The analysis of the DNA test for the duplication 
of the 22q11.2 gene should be included in the clinical recommendations, however, even if the re-
sult of this genetic study is available, it is not possible to assess the risk of symptoms of craniofacial 
microsomia syndrome. 4) To verify the diagnosis, a multidisciplinary approach is required, including 
radiation methods of examination.

Key words: craniofacial microsomia, hemifacial microsomia, Goldenhar syndrome, maxillofacial 
dysostosis, congenital anomaly, facial malformations
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ВВЕДЕНИЕ

Синдром краниофациальной микросомии  — одна 
из  разновидностей челюстно-лицевых дизостозов. 
По статистике за 2018—2021 гг., согласно данным лите-
ратуры, частота рождаемости детей с данным заболева-
нием составляет 1: 3000—1: 5000 живорождений [1, 2].

Симптомокомплекс краниофациальной микросо-
мии идентичен синдромам гемифациальной микро-
сомии и  Гольденхара, однако в  связи с  возможным 
возникновением двусторонних поражений это бо-
лее корректный термин [3, 4]. Характерные симпто-
мы описаны классификацией OMENSplus, в которой 
OMENS — анаграмма названий пораженных органов 
головы, а plus подразумевает указание других органов. 
Как правило, к дополнительным симптомам относятся 
наличие эпибульбарного липодермоида, деформации 
шейного отдела позвоночника, аномалии развития мо-
чевыделительной системы [5]. Некоторые авторы ука-
зывают на пороки развития других органов и систем при 
краниофациальной микросомии, однако в этом случае 
требуется дифференциальная диагностика с другими 
челюстно-лицевыми дизостозами (например, с синдро-
мами VATER, CHARGE и др.) [6—9].

Частота встречаемости врожденных пороков сердца 
у населения в целом составляет 19—75 на 1000 живоро-
ждений [10—13]. Среди всего разнообразия врожденных 
пороков развития аномалии почек и мочевыводящих 
путей являются ведущими и составляют до 20—50% 
всех выявляемых пороков развития плода  [14—18]. 

Таким образом, данные аномалии встречаются гора-
здо чаще, чем синдром краниофациальной микросомии, 
к которому их относят некоторые авторы. Кроме того, 
нет достоверных статистических данных и сравнения 
с контрольной группой, которые бы подтверждали, что 
указанные авторами заболевания являются именно 
симптомами синдрома, а не самостоятельными сопут-
ствующими заболеваниями.

В связи с этим актуален поиск взаимосвязи в этио-
логии и патогенезе основных и дополнительных сим-
птомов краниофацильной микросомии

Цель исследования — выявление особенностей 
течения беременности, родов и сопутствующих забо-
леваний у пациентов с синдромами краниофациальной 
микросомии.

МАТЕРИАЛЫ И  МЕТОДЫ

В исследование вошли 111 пациентов в возрасте до 18 лет 
с синдромом краниофациальной микросомии, находив-
шихся на стационарном лечении на кафедре детской 
челюстно-лицевой хирургии МГМСУ им. А.И. Евдоки-
мова с 2011 по сентябрь 2022 г.

Критерии исключения: другие врожденные пато-
логии, в том числе другие схожие челюстно-лицевые 
дизостозы.

Был изучен анамнез жизни, анамнез заболевания, 
заключения педиатра и  всех специалистов, у  кото-
рых обследуемые дети состояли на учете. Далее был 
проведен анализ литературы, статистические данные, 
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полученные в ходе настоящего исследования, сравни-
вали с результатами других исследований.

РЕЗУЛЬТАТЫ И  ОБСУЖДЕНИЕ

Из 111 детей (53 девочки и 58 мальчиков) присутствова-
ли данные о номере по счету их беременности у матерей 
56 пациентов, из них первая — у 26 (46%), вторая — 
у 14 (25%), третья — у 8 (14%), четвертая — у 3 (5%), 
пятая, шестая и восьмая — у 1 (2%), седьмая — у 2 (4%; 
рис. 1).

Из представленных данных следует, что преобла-
дали первая и вторая беременности, а пятая, шестая 
и восьмая встречались в единичных случаях. Таким 
образом, нельзя сделать вывод о том, что количество 
беременностей матери способствовало повышенной 
вероятности рождения детей с патологией.

Данные о протекании беременности матери и ро-
дов наличествовали у 42 семей. Угроза прерывания 
беременности отмечалась у матерей 23 (21%) пациен-
тов, срочные роды были у матерей 24 (22%) пациентов, 
из них у 14 в заключении педиатра указаны и угроза 
протекания беременности, и срочные роды одновре-
менно (рис. 2).

Исходя из полученных сведений можно предполо-
жить, что в большинстве случаев беременность плодом 
с врожденной патологией протекала с какими-то осо-
бенностями, однако были исключения — вариант нор-
мы отмечался в 12% случаев.

У матерей 32 пациентов выявлен отягощенный аку-
шерский анамнез:

•	 ПОНРП, РПГ, ФПН — у 3 женщин;
•	 ГСД, инсулиннезависимый — у 1 женщины;
•	 ЭКО — у 1 женщины;
•	нарушение жирового обмена — у 4 женщин;
•	аплазия артерии пуповины — у 1 женщины;
•	обвитие пуповины, гипоксия плода — у 3 женщин;
•	ОРВИ — у 4 женщин;
•	сифилис — у 1 женщины;

•	вирусный гепатит C — у 1 женщины;
•	цитомегаловирусная инфекция — у 2 женщин;
•	 другие внутриутробные инфекции — у 4 женщин;
•	обострение хронического пиелонефрита — у 4 женщин;
•	анемия — у 4 женщин.

Необходимо отметить, что у 4 из 32 матерей во вре-
мя беременности было несколько заболеваний, а воз-
раст родителей на момент зачатия, вредные привычки 
и другие экзогенные факторы в настоящем исследова-
ние не учитывались. Методом кесарева сечения было 
рождено 6 детей. У 8 женщин беременность и роды про-
текали без особенностей, при этом номер беременности 
по счету был различный.

Из представленной диаграммы видно, что какая-
либо закономерность или количественное преобладание 
болезней матери во время беременностей не прослежи-
ваются, так как встречаемость каждого случая отме-
чена от 1 до 4 раз. Однако к возможным эндогенным 
факторам, повлиявшим на органогенез плода, можно 
отнести обвитие пуповиной, гипоксию плода, прежде-
временную отслойку нормально расположенной пла-
центы, ретроплацентарную гематому, феноплацентар-
ную недостаточность, нарушение жирового обмена, 
инсулиннезависимый гестационный сахарный диабет, 

анемию, инфекционные заболева-
ния, в  том числе пневмонию, ци-
томегаловирусную инфекцию, ви-
русный гепатит C, сифилис, а также 
современные репродуктивные тех-
нологии — ЭКО.

Для всех детей по  предостав-
ленной при госпитализации меди-
цинской документации (выписок 
от педиатра и заключений специа-
листов, у которых дети, вошедшие 
в исследование, состояли на учете) 
проведен анализ сопутствующих за-
болеваний:

•	 порочное положение головы из-за 
сращения аксиса и атланта (СI—СII по-
звоночника), или врожденных поро-
ков развития мышц шеи и связочного 
аппарата — у 14 (9%) пациентов;

•	аномалия Киммерли — у 4 (3,6%) пациентов;
•	 деформация грудной клетки — у 16 (14%) детей;
•	патология опорно-двигательной системы, включая по-

роки развития конечностей и пальцев, — у 7 (6,3%);
•	патология мочевыделительной и половой системы — 

у 5 (4,5%);
•	аномалии развития сердца — у 28 (25%);
•	нарушения центральной нервной системы (ЦНС)  — 

у 34 (31%);
•	задержка физического развития — у 8 (7,2%).

Таким образом, в обследованной группе преобладали 
нарушения ЦНС, аномалии развития сердца, деформа-
ция грудной клетки и порочное положение головы, что 
не противоречит данным литературы, но и не подтвер-
ждает их ввиду недостаточного количества наблюдений.
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Известно, что закладка всех основных органов и си-
стем происходит: пищеварительной на — 4-й неделе, 
органов кроветворения — на 4—5-й неделе, дыхатель-
ной системы, органов мочевыделения — на 5-й неделе, 
некоторых эндокринных желез — на 5—6-й неделе, мо-
чеполовой системы — на 7—8-й неделе гистогенеза. При 
этом I и II жаберные дуги, являющиеся частью пищева-
рительной трубки, формируются примерно на 4-й не-
деле эмбриогенеза  [19—20]. Таким образом, сроки 
гестации органов, пороки развития которых относят 
к основным и дополнительным симптомам синдромов 
краниофациальной микросомии, не совпадают. В связи 
с этим возникает нерешенный вопрос о корректности 
верификации диагноза при первичной консультации 
и способах дифференциальной диагностики.

Всем детям с врожденной патологией рекомендова-
но прохождение медико-генетического консультирова-
ния и проведения анализа ДНК. В литературе описано 
более 140 потенциальных генов, нарушения в которых 
могут привести к возникновению краниофациальной 
микросомии [21—23]. На сегодняшний день также по-
явились генетические исследования, по результатам 
которых прослеживается влияние дупликации гена 
22q11.2 на возникновение характерных симптомов кра-
ниофациальной микросомии [24].

Необходимо отметить, что среди пациентов, нахо-
дившихся на стационарном лечении и принявших учас-
тие в настоящем исследовании, анализ теста ДНК прове-
ден только у 2 детей, и у обоих не выявлено генетических 
изменений, характерных для синдрома краниофаци-
альной микросомии. Однако у одной матери определя-
лись маркеры хромосомной аномалии — микрогения, 
а у ее плода определялась аплазия артерии пуповины.

Вопрос о механизмах генетического контроля, осо-
бенно на ранних стадиях эмбриогенеза, а также биоло-
гический смысл подобных эмбриональных регуляций 
во многом не изучен. Вплоть до стадии бластулы и даже 
гаструлы зародыш синтезирует все необходимые ему 
белки на основе матричных РНК, полученных от ма-
тери. Гены зародыша начинают работать, только когда 
материнские РНК уничтожаются [19]. Помимо наслед-
ственных причин, необходимо учитывать экзогенные 
и эндогенные факторы. На сегодняшний день описано 
много случаев возникновения микросомии у детей мате-
рей, страдающих сахарным диабетом [25, 26]. В настоя-
щем исследовании зарегистрирован только 1 подобный 
случай.

Влияние экзогенных факторов на формирование 
синдрома краниофациальной микросомии находит под-
тверждение в нашем предыдущем исследовании [27], 
в ходе которого было выявлено, что, по данным Ми-
нистерства природных ресурсов и экологии РФ, города, 
в  которых проживали пациенты, являются экологи-
чески неблагоприятными. Среди факторов, имевших 
принципиальное значение, по результатам анкетиро-
вания были выделены вредные привычки родителей 
(курение, алкоголизм) — в 44,5% случаев (у 8 семей 
из 18, участвовавших в анкетировании).

По данным литературы, наряду с тератогенами, та-
кими как никотин и алкоголь, стали придавать значение 
злоупотреблению кофеином во время беременности. 
Помимо расстройства сна и повышения артериального 
давления, кофеин активно связывает кальций и пре-
пятствует его проникновению в плод [28]. Проверить 
данное утверждение не представляется возможным.

Еще один класс тератогенов представлен вирусами. 
Н. Грегг (Gregg N., 1941) документально подтвердил, что 
у женщин, перенесших краснуху в первой трети бере-
менности, в каждом 6-м случае рождались дети с ката-
рактой, болезнями сердца и глухотой [29, 30]. Наличие 
вирусных заболеваний матери во время беременности 
также было отмечено в единичных случаях среди семей, 
входивших в настоящее исследование.

По данным литературы, тератогенные факторы вы-
зывают гематомы в артериях плода и нарушение кро-
вообращения в плаценте, способствуя возникновению 
симптомов краниофациальной микросомии [26, 31, 32]. 
Настоящее исследование не опровергает такую возмож-
ность, однако статистические данные для ее подтвер-
ждения недостаточны.

ВЫВОДЫ

1.	 Учитывая результаты полученных данных в настоящем 
исследовании, этиология возникновения синдромов 
краниофациальной микросомии многофакторная, 
определить значимость особенностей течения бере-
менности родителей и родов не представляется воз-
можным.

2.	 Сопутствующие патологии, выявляемые у пациентов 
с краниофациальной микросомией, могут быть как са-
мостоятельными заболеваниями, так и являться допол-
нительными симптомами синдрома.

3.	 Следует предположить, что проведение анализа теста 
ДНК на дупликацию гена 22q11.2, возможно, поможет 
выявить некую закономерность. Следует внести прове-
дение данного исследования в клинические рекомен-
дации. Однако учитывая тот факт, что на возникнове-
ние абсолютно всех врожденных аномалий оказывают 
влияние экзогенные и эндогенные факторы, даже при 
наличии результата данного генетического исследова-
ния достоверно оценить риск проявления симптомов 
синдрома краниофациальной микросомии в каждом 
конкретном случае не представляется возможным.

4.	 Для корректной верификации диагноза и проведения 
дифференциальной диагностики необходимо тщатель-
ное многопрофильное обследование, включая исполь-
зование лучевых методов обследования.
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