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Скелетные дисплазии (СД) представляют со-
бой большую, гетерогенную группу заболева-
ний, для которых характерны нарушения ро-
ста, развития, дифференциации и поддержания 
структуры костной и хрящевой ткани. Несмотря 
на редкость отдельных форм, минимальная оцен-

ка общей частоты СД составляет примерно как 1: 5000 жи-
ворожденных, или 5% от всех новорожденных с врожден-
ными аномалиями развития. Ведущим клиническим про-
явлением СД является нарушение опорно-двигательного 
аппарата, наиболее часто проявляющееся низкорослостью. 
Однако тяжесть и выраженность клинических проявлений 
может варьировать от субклинических, стертых форм со 
средними показателями роста до выраженной низкоросло-
сти (карликовости) с летальным исходом заболевания в ан-
тенатальный и перинатальный периоды.

В структуре СД ведущее место занимают наследствен-
ные моногенные формы. В настоящее время в каталоге В. 
МакКьюсика (OMIM) приведено более 450 моногенных 
нозологических форм различных скелетных дисплазий. 
Большое число патогенных мутаций и фенотипов, обу-
словленных ими, делает актуальной проблему долабора-
торной диагностики СД. Очевидно, что формирование 
узкого дифференциально-диагностического ряда патоло-
гических состояний со скелетными нарушениями позво-
лит существенно сократить время верификации диагно-
за, значительно снизить затратную часть диагностики и 
повысить эффективность медико-генетического консуль-
тирования при СД. В этой связи можно выделить три со-
ставляющие алгоритма генетической диагностики скелет-
ных дисплазий: клинико-антропометрический анализ фе-
нотипа; генеалогический анализ истории заболевания; ла-
бораторные методы верификации клинического диагноза.

Клинико-антропометрический анализ включает под-
робную клиническую оценку развития и особенностей 
опорно-двигательной системы, данные рентгенологиче-
ского исследования, анализ фенотипических особенно-
стей больного (дизморфии, малые аномалии развития, 
морфогенетические варианты), что необходимо для про-
ведения синдромологического анализа. Основой для вы-
явления наследственного характера заболевания и его 
типа наследования служит генеалогический метод, что 
особенно важно для группы СД, которые отличаются вы-
раженной генетической гетерогенностью при сходных 
фенотипических проявлениях. Окончательная верифика-
ция диагноза осуществляется лабораторными, в частно-
сти молекулярно-генетическими методами. Однако пра-
вильный выбор метода (полногеномное, полноэкзомное, 
таргетное секвенирование и др.) определяется деталь-
ным предварительным клинико-генеалогическим ана-
лизом.
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В 1982 году Roel Nusse и Harrold Varmus 
впервые описали ген Int1 на моделях мышей, 
его избыточная активация приводила к разви-
тию рака молочной железы. Практически парал-
лельно энтомологи описали отсутствие крыльев 
у дрозофилы с удаленным геном wng (wingless) 

[1,2]. Объединение названий этих генов привело к появле-
нию современного названия WNT.

Довольно быстро было показано, что гены Wnt полно-
стью отсутствуют у одноклеточных организмов, и их за-
чатки впервые появляются у колониальных многоклеточ-
ных, и в дальнейшем структура wnt-сигнала прогрессив-
но усложняется [3]. Наиболее вероятно Wnt-сигнальный 
путь играет ключевую роль в дифференцировке тканей 
и органов многоклеточного организма, обеспечивая воз-
можность самовоспроизведения полипотентной стволо-
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