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АННОТАЦИЯ 
Ушбу мақолада иш фалиятимизда учраган туғма ва ортирилган микроцефалия ташхиси билан клиник ҳолатларни келтирилган. 

Замонавий илмий маълумотларни, адабиётларни чуқур таҳлил қилиш асосида, ушбу нозология бўйича тадқиқот ишларини олиб бориш 
зарур деб ҳисоблаймиз. Республикамиз ҳудудлари орасида, микроцефалиянинг фенотипик ва генотипик юзага чиқиш хусусиятларини 
аниқлаш ва туғма микроцефалиянинг молекуляр генетик жиҳатларини ўрганиш,  бу эса келажакда минтақамизда ушбу касаллик бўйича  
касалликдан азият чеккан оилаларга маслаҳат бериш, тиббий генетика тизимини ишлаб чиқиш имконини беради. Ва ушбу касалликларга 
чалинган беморлар учун тадбирларни режалаштириш ва такомиллаштириш учун замин яратади. 
Калит сўзлар: туғма ва орттирилган микроцефалиялар, клиник кечуви, ташхислаш, тўлиқ экзом секвенирлаш усули. 
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ВРОЖДЕННАЯ И ПРИОБРЕТЕННАЯ МИКРОЦЕФАЛИЯ, ЭТИОПАТОГЕНЕЗ, КЛИНИЧЕСКОЕ ТЕЧЕНИЕ, 

ДИАГНОСТИКА И РЕКОМЕНДАЦИИ НА ПРИМЕРЕ КЛИНИЧЕСКИХ НАБЛЮДЕНИЙ. 
АННОТАЦИЯ 

В статье представлены клинические случаи с диагнозом врожденной и приобретенной микроцефалии, встречавшиеся в нашей работе. 
Мы считаем, что необходимо провести исследование по данной нозологии на основе глубокого анализа современных научных данных и 
литературы. Среди регионов нашей республики возможно определение фенотипических и генотипических особенностей микроцефалии 
и изучение молекулярно-генетических аспектов врожденной микроцефалии, что позволит в будущем консультировать семьи, 
пораженные этим заболеванием в нашем регионе, для развития системы медицинской генетики. И это создает основу для планирования 
и улучшения мероприятий для пациентов с этими заболеваниями. 
Ключевые слова: врожденная и приобретенная микроцефалия, клиническое течение, диагностика, метод полноэкзомного 
секвенирования. 
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CONGENITAL AND ACQUIRED MICROCEPHALY, ETIO-PATHOGENESIS, CLINICAL COURSE, DIAGNOSIS AND 

RECOMMENDATIONS BASED ON CLINICAL OBSERVATIONS. 
ANNOTATION 

The article presents clinical cases with a diagnosis of congenital and acquired microcephaly encountered in our work. We believe that it is 
necessary to conduct a study on this nosology based on a deep analysis of modern scientific data and literature. Among the regions of our republic, 
it is possible to determine the phenotypic and genotypic characteristics of microcephaly and study the molecular genetic aspects of congenital 
microcephaly, which will allow in the future to consult families affected by this disease in our region for the development of a medical genetics 
system. And this creates a basis for planning and improving activities for patients with these diseases. 
Keywords: congenital and acquired microcephaly, clinical course, diagnostics, whole exome sequencing method. 
 

Муаммонинг долзарблиги: дунёда туғма нуқсонли болалар 
муаммосининг долзарблиги ҳар йили ушбу патологияга эга бўлган 
болалар сонининг барқарор ўсиб бориши билан белгиланади. 

Туғма нуқсонлар чақалоқлар ўлими, болалар касалликлари ва 
ногиронлик сабаблари таркибида муҳим ўрин тутади. Туғма 
нуқсонларнинг энг кенг тарқалган шакллари мултифакториал 
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генезли нуқсонлардир [6, 8]. Микроцефалия (юнонча μικρός — 
кичик ва κεφαλή - калла) - бош суяги ва шунга мос равишда 
тананинг бошқа қисмларининг нормал ўлчамлари билан миянинг 
сезиларли даражада кичрайиши. Қариндошлик даражаси паст 
бўлган кўпчилик популяцияларда уларнинг тарқалиши 1:250 минг 
кишидан ошмайди ва қариндошлик даражаси юқори 
популяцияларда 1:1000 ни ташкил қилади [2,3,5]. Бирламчи 
микроцефалия яъни туғилгандан бошлаб бош айланаси кичик ва 
туғруқдан кейинги даврда ривожланадиган иккиламчи 
микроцефалиялар фарқланади [3,4,9]. Бирламчи 
микроцефалиянинг асосий ва кўпинча ягона аломати когнитив 
функцияларнинг ўртача даражада бузилиши бўлса, бирламчи  
микроцефалиядан фарқли ўлароқ, иккиламчи микроцефалияда 
қўпол мотор ва когнитив бузилишлар, шунингдек тананинг бошқа 
аъзолари ва тизимларининг стигмалари каби белгилар кузатилади 
[5,3,9]. Ҳозирги вақтда микроцефалия ирсий, эмбриопатик ва 
синдромологик (деярли барча хромосома аберациясида ва баъзи 
метаболик касалликларда синдром сифатида) бўлинади. 
Микроцефалиянинг барча шакллари орасида ирсий шаклнинг 
частотаси жуда ўзгарувчан - 7% дан 34% гача [7,8]. Патология 
аутосом рецессив ирсий касаллик ҳисобланади. Ушбу 
синдромнинг оилавий ҳолатлари ҳам тасвирланган. Аутосом 
рецессив патология тури қариндошлик никоҳларининг юқори 
фоизи билан ҳам тасдиқланади: ўртача 1/3 ҳолларда қариндошлик 
кузатилади [3,9]. Микроцефалия пренатал даврда ташхис 
қўйишнинг энг қийин ривожланиш нуқсонларидан биридир. 
Микроцефалияни ташхислаш учун ўртача вақт жуда узоқ ва 
ҳомиладорликнинг ўртача 26-28 хафтасини ташкил қилади. 
Микроцефалиянинг пренатал диагностикасида экографиянинг 
ўртача сезгирлиги атиги 67,4% ни ташкил қилади [2,5]. 
Ривожланиш нуқсонлари кўпинча бола туғилгандан кейин ёки 
туғруқдан кейинги даврнинг кейинги босқичида аниқланади. 
Туғма микроцефалияда мутация тарқалиши, турли 
муаллифларнинг фикрига кўра, 1/160 дан 1/230 ни ташкил 
этади[9,11]. Юқоридагилардан келиб чиққан ҳолда, кўпинча 
микроцефалия ягона касаллик сифатида эмас, балки турли 
сабаблар ва ривожланиш механизмларига эга бўлган касалликлар 
спектри сифатида учрайди, уларнинг аксарияти ҳали ҳам етарлича 
ўрганилмаган. Микроцефалия бўлган бемор болани бахолаш унинг 
касаллик тарихини, клиник-лаборатор текширувлар, генетик 
тестлар ва қўшимча тадқиқотларни тўлиқ тахлил қилишни талаб 
қилади. Бош мия ривожланиш нуқсонларининг клиник 
кўринишларининг полиморфизми ва спектрининг мавжудлиги 
бирламчи микроцефалияни мия нуқсонлари, ақлий норасолик, 
эписиндром ва ўчоқли неврологик аломатлар билан бирга 
келадиган бошқа моноген касалликлар билан дифференциал 
ташхислашда долзарблик касб этмоқда. Туғма микроцефалия 
билан бирга кечадиган кўплаб касалликлар мавжудлигини ҳисобга 
олсак, уларни клиник даражада дифференциал ташхислаш 
имконини берувчи аниқ фенотипик белгилар  мавжуд эмас. 

Қуйида иш фалиятимизда учраган туғма ва ортирилган 
микроцефалия ташхиси билан клиник ҳолатларни келтирамиз.  

Бемор М.Р., 25.06.2023 йилда туғилган, Республика 
ихтисослаштирилган Она ва бола саломатлиги илмий-амалий 
маркази Фарғона вилояти филиалига 9 июл, 2024 йилда мурожаат 
қилган.  

Шикояти: онасини сўзидан, бола бош айланасини 
кичиклигига, ақлий-нутқий ва жисмоний ривожланишдан орқада 
қолишига: юрмайди, ўтирмайди, гапирмайди, гапларни маъносини 
яхши англамайди, оёқ қўлларида кучини йўқлигига, уйқусини 
камлигига ва  тез-тез талваса хуружлари кузатилишига, иштахаси 
суст.  

Анамнезидан: бола қариндош никоҳдан туғилмаган.  3 
хомиладорлик 3 туғруқ  муддатига етиб 38 хафталигида туғилган, 
хомиладорлик биринчи ярми кучли шамоллаш ва қон кетиш билан, 
2320 гр вазнда,  туғруқ қониқарли кечкан, Апгар бўйича 6/7 балл, 
бўйи-49см, бош айланаси – 32см,  туғилган сўнг бир оз ўтиб 
йиғлаган, биринчи куни кўкракни эммаган, туғруқхонадан 3-куни 
уйига жавоб берилган. Бола туғилганидан буён хаста. Кейинчалик 
болани ҳаракат ва ақлий ривожланиши ёшига мос кечмаган яъни 
бошини  тутмаган, ўгирилиш 14 ойликдан,  ўтирмаган, 
эмакламайди,  юрмаган, тана ҳарорати кўтарилганда талваса 
ҳуружи кузатилган. 8 ойликдан товушлар чиқаришни бошлаган. 
Туғилгандан буён ақлий ва нутқий ёшига нисбатан орқада.  

Обектив кўрувда: болани умумий аҳволи қониқарли, пульс 
сони- 117/мин,  SPO2- 99% тана харорати- 36.6 С.  Антропометрик 
кўрсаткичлари: тана тузилиши астеник типда, кўкрак қафаси 
ўзгаришсиз, умуртқа поғонасида ўзгаришсиз, тана вазни- 8300гр  
(N=10800-11200гр) бўйи-83см (N= 80-86см),    бош айланаси- 39 см  
(N= 48 см),  кўкрак  айланаси- 47 см (N= 49-50см). Бош мия жуфт 
нервлари томонидан:  кўз олмаси харакатлари чегараланмаган, 
ёруғликка реакцияси сақланган, эшитиш ўткирлиги сақланган, 
дисфагия белгилари енгил аниқланади, мимик мушаклар 
ҳаракатлари гипомимия,  ҳаракат доирасида актив ҳаракатлар 
чегараланган, пассив ҳаракатда мушаклар тонусини спастик типда 
ошиши, пай рефлекслар қўлларида чақирилмоқда ва оёқларда 
жонланган  D=S, мушаклар кучи қўл оёқларида D=S 2-3 баллни 
ташкил этади. Координатор доирада ўзгаришлар аниқланмади. 
Олий пўстлоқ фаолияти: контактга киришиш суст, гапирмайди, 
гапларни маъносини яхши англамайди. уйқуси кам. Кичик чаноқ 
аъзолари фаолияти: сақланган, жинсий аъзолари қиз типда 
шаклланган.  

Тор мутахассислар кўригида: окулист (11.10.2024)-  кўрув 
нерви дискида субатрофия 2 томонлама. Сурдолог хулосаси 
(11.10.2024)– кўрик вақтида эшитиш бузилиш белгилари 
аниқланмади. Бош мия МРТ текширув хулосаси (10.07.2024) – 
қадоқсимон тана гипоплазияси,ўртача гпоксик-ишемик 
энцефалопатия, бош мия ярим шарларининг пешона чакка бўлаги 
субатрофияси. ЭЭГ (09.07.2024)– пешона энса бўлагида 
эпифаоллик. Генетик текширув яъни NGS усулида тўлиқ экзом 
секвенирлаш усули билан текширилганда ушбу (ASPM 
(NM_018136)) c.3811C>T (p.Arg1271Ter)  rs140602858 мутация 
аниқланган (1-расм). 

 Gene (Transcript) Variant Location Zygosity Disease* Inheritanc
e Classification** 

ASPM 
(NM_018136) 

c.3811C>T 
(p.Arg1271Ter) 

rs140602858 

Exon 16 
chr1:19709110

4 
Homozygous Microcephaly 5, primary AR Pathogenic 

(PVS1, PM2, PP5) 

Gene (Transcript) Variant Location Zygosity Disease* Inheritanc
e Classification** 

CDK13 
(NM_003718) 

c.2950A>T 
(p.Ser984Cys) 
rs991587253 

Exon 11 
chr7:40118371 Heterozygous 

Congenital heart defects, 
dysmorphic facial features, 

and intellectual 
developmental disorder 

AD 
Uncertain significance 

(VUS) 
(PM2, PM1) 

DDR2 
(NM_006182) 

c.2397G>C 
(p.Glu799Asp) 
rs762649297 

Exon 17 
chr1:16274848

3 
Heterozygous 

Warburg-Cinotti syndrome 
(AD) / 

Spondylometaepiphyseal 
dysplasia, short limb-hand 

type (AR) 

AD / AR 
Uncertain significance 

(VUS) 
(PM2, PP3) 

FOCAD 
(NM_017794) 

c.1132C>T 
(p.Gln378Ter) 

Exon 12 
chr9:20781863 Heterozygous Liver disease, severe 

congenital AD Likely Pathogenic 
(PVS1, PM2) 

1-расм. Беморда NGS усулида тўлиқ экзом секвенирлаш текшируви натижаси. 
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Юқоридагиларга асосланиб, беморга қуйидаги якуний ташхис 
қўйилди: 10-КҲК Q02,  11-КҲК: LA05.0- Наслий генетик касаллик. 
Бирламчи микроцефалия 5 -тип. Асорати: Симптоматик 
эпилепсия, ақлий, нутқий ва жисмоний ривожланишдан орқада 
қолиш.  

Тавсия: ота-онага тавсия: 1. Ота-она ва яқинларида ушбу ген 
(ASPM (NM_018136)) c.3811C>T(p.Arg1271Ter)  rs140602858 
вариантларини  валидация қилиш ва келажакда оилада яна ушбу 
наслий касаллик билан бола тўғилишини  олдини олиш. 2.Кейинги 
фарзанд режа асосида дунёга келтириш. 3. Болани тор 
мутахассислар (генетик, невролог, педиатр,  ортопед, 
реабилитолог) назоратида ушлаш. 3. Доимий реабилитацион 
муолажалар. 4.Антиконвульсант терапия. 

2- клиник ҳолат.  
Бемор Н.Б. 17.10.2022 йилда туғилган. Республика 

ихтисослаштирилган Она ва бола саломатлиги илмий-амалий 
маркази Фарғона вилояти филиалига 16 октябрь, 2024 йилда 
мурожаат қилган.  

Шикояти: Онасини сўзидан, бола бош айланасини 
кичиклигига, ақлий-нутқий ва жисмоний ривожланишдан орқада 
қолишига: юрмайди, ўтирмайди, гапирмайди, гапларни маъносини 
яхши англамайди, оёқ қўлларида кучини йўқлигига, уйқусини 
камлигига ва  тез-тез талваса ҳуружлари кузатилишига, иштахаси 
суст. Бир неча марта неврологик терапия қилинган лекин, боладаги 
ўзгаришлар днамикада орқага қараб кетмоқда. 

Анамнезидан: Бола қариндош никоҳдан туғилган. Туғилгандан 
буён касал, 4 ҳомиладорлик 4 фарзанд. Ҳомиладорлик оғир 
токсикоз билан  кечган, муддатига етиб 39 ҳафтада туғилган, 
туғруқ ўрта оғир кечган, Апгар шкаласи бўйича 6-7 балл, 3700 гр 
вазнда, бўйи-49см, бош айланаси – 36см, суви тоза бўлган, 
туғилган захоти йиғлаган, 1 куни кўкракни суст эмган, 7-8 ойликда 
бошини тутган, 14-15 ойликда ўтирган, юрмайди. Онасининг 
сўзидан оиладаги бошқа фарзандлари соғлом: 1- ҳомила 1- туғруқ 
ўғил бола, 11 ёш клиник соғлом , 2-ҳомила 2-туғруқ қиз бола 6 ёш,  
клиник соғлом. Пробанд 3- ҳомила 3- туғруқ.  

Объектив кўрувда: болани умумий аҳволи қониқарли, пульс 
сони- 110/мин,  SPO2- 99% тана харорати- 36.6 С.  Антропометрик 

кўрсаткичлари: тана тузилиши нормостеник типда, кўкрак қафаси 
ўзгаришсиз боланинг антропометрик кўрсаткичлари: тана 
тузилиши нормостеник типда, тана вазни: 12 кг (N= 11-14кг), бўйи-
85см (N= 83-89см), бош айланаси: 44см (N= 49-50 см),  кўкрак 
айланаси: 54 см. (N= 50-55 см). Неврологик кўрувда: бош мия жуфт 
нервлари томонидан: кўз олмаси  харакатлари чегараланмаган, 
ёруғликка реакцияси сақланган, эшитиш ўткирлиги сақланган, 
дисфагия ва  дисфония белгилари аниқланмади,  мимик мушаклар 
харакатлари  сақланган. Ҳаракат доирасида: актив ҳаракатлар 
чегараланган, яъни бола мустақил юрмайди. Пассив ҳаракатлар 
чегараланмаган, мушаклар тонусида диффуз гипотония. Пай 
рефлекслари длчбьдқўл ва оёқларда сусайган,  симметрик D=S, 
мушаклар кучи қўл/оёқларида - 4/3 баллни ташкил этади, D=S. 
Олий пўстлоқ фаолияти: ақлий ва нутқий ривожланиши ёшига мос 
эмас, уйқуси бузилган. Кичик чаноқ аъзолари фаолияти: ич келиши 
ва пешоб ажратиши равон. Жинсий аъзолари қиз бола типда 
ривожланган. 

Инстументал ва лаборатор таҳлиллар натижалари (17.10.2024): 
1. Умум қон тахлили: гемоглобин-110г/л, СОЭ-20мм/с, 
лейкоцитлар-10,1*109литр, эритроцитлар-4,0*1012литр, 
тромбоцитлар-366*109 на литр. 2.Биохимик таҳлил- КФК-20,1 
бирлик/л, ЛДГ- 401 бирлик/л, АЛТ - 34,4 бирлик/л, АСТ- 43,6 
бирлик/л,  ишқорий фосфатаза -409 бирлик/л, кальций -1,4 
ммоль/л, фосфор- 0,6 ммоль/л, витамин Д -13,1 нг/мл, лактат ацид-
1,9 ммоль/л, магний – 0,8 ммоль/л,  Бош мия МРТ текшируви  
хулосаси: Лейкодистрофия. 2. ЭЭГ - Мия ярим шарлари пешона 
қисмида эпифаоллик. Селектив скрининг - қондаги фенилаланин - 
19,57 мг/дл (норма – 2мг/дл гача). Генетик текширув яъни PAH 
генида секвинирлаш ўтказилганда 9 экзонда мутация аниқланиб, 
фенилкетонурия ташхиси тасдиқланди.  

Юқоридагиларга асосланиб, беморга қуйидаги якуний ташхис 
қўйилди: 10-КҲК:Наслий генетик касаллик. Фенилкетонурия. 11-
КҲК:5С50.00. Асорати: Иккиламчи микроцефалия, Симптоматик 
эпилепсия, ақлий, нутқий ва жисмоний ривожланишдан орқада 
қолиш (2-расм). 

 

  
2-расм. Бемор Н.Б. Фенилкетонурия. Иккиламчи микроцефалия ташхиси билан. 

 
Тавсиялар: 1. Ота-она ва яқинларида ушбу ген (РАН NM_000277) 
c.934>A (p.Gly312Ser) rs763115697 вариантларини  валидация 
қилиш ва келажакда ушбу касаллик билан бола туғилишини 
олдини олиш. 2. Махсус бўтқа билан озиқлантириш (Comida PKU 
A,B Нутриген 70, Афенилак). Таркибида кўп миқдорда оқсил 
сақловчи махсулотларни чеклаш. 3. Реабилитацион  муолажалар. 
Логопедик  машғулотлар. 
Хулоса қилиб, замонавий илмий маълумотларни, адабиётларни 
чуқур таҳлил қилиш асосида, ушбу нозология бўйича тадқиқот 

ишларини олиб бориш зарур деб ҳисоблаймиз. Республикамиз 
ҳудудлари орасида, микроцефалиянинг фенотипик ва генотипик 
юзага чиқиш хусусиятларини аниқлаш ва туғма 
микроцефалиянинг молекуляр генетик жиҳатларини ўрганиш,  бу 
эса келажакда минтақамизда ушбу касаллик бўйича  касалликдан 
азият чеккан оилаларга маслаҳат бериш, тиббий генетика 
тизимини ишлаб чиқиш имконини беради. Ва ушбу касалликларга 
чалинган беморлар учун тадбирларни режалаштириш ва 
такомиллаштириш учун замин яратади. 
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