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Вступ
Спадкові захворювання, що призводять до розви­

тку аномалій або дегенеративних змін, як-от полікіс­
тоз нирок, нефронофтиз, пігментний ретиніт та інших, 
відносять до циліопатій — сучасного поняття, яке опи­
сує хвороби, спричинені порушенням функції війко­
подібних клітинних органел, відомих як цилії. Одним 
із представників циліопатій є синдром Барде — Бідля 
(СББ) (Bardet-Biedl syndrome (ВВС), OMIM 209900). 
Це мультисистемна автосомно-рецесивна циліопа­
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тія, що характеризується переважно пігментною дис­
трофією сітківки [1], ожирінням і пов’язаними з ним 
ускладненнями [2], постаксіальною полідактилією [3], 
когнітивними порушеннями [4], гіпогонадотропним 
гіпогонадизмом та/або сечостатевими вадами [2], а та­
кож вадами розвитку нирок та/або захворюванням па­
ренхіми нирок [5, 6]. Це захворювання, спричинене бі­
алельними патогенними варіантами із втратою функції 
щонайменше у 26 генах переважно групи ВВS [7]. Му­
тації у BBS1 — BBS18 становлять близько 70–80 % ви­
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Резюме. Синдром Барде — Бідля (СББ) — це автосомно-рецесивна циліопатія, яка характеризуєть-
ся пігментним ретинітом, ожирінням і пов’язаними з ним ускладненнями, постаксіальною полідактилі-
єю, когнітивними порушеннями, гіпогонадотропним гіпогонадизмом та/або сечостатевими вадами, а 
також вадами розвитку нирок та/або захворюванням паренхіми нирок. Традиційно діагностика СББ 
відбувалася на основі клінічних проявів захворювання з подальшим підтвердженням діагнозу за допо-
могою генетичного тестування. Однак клінічні ознаки СББ мають різний час маніфестації, що може від-
термінувати діагностичний процес. Середній вік встановлення діагнозу СББ становить 8–9 років, проте 
наявність вроджених аномалій нирок у поєднанні з іншими ознаками, які можна виявити пренатально 
або при народженні, як-от полі- або синдактилія, дають підстави для включення СББ у діагностичний 
пошук суттєво раніше. Окрім того, наявність аномалії нирок і сечостатевої системи призводить до ви-
никнення хронічної хвороби нирок (ХХН). У частини пацієнтів ХХН може прогресувати до ниркової не-
достатності, що є основною причиною смертності серед пацієнтів із СББ. У статті наведені дані щодо 
можливих ознак СББ, ролі ураження нирок у діагностиці СББ, а також інші синдроми, клінічні прояви 
яких потребують диференціації з СББ. Також розглянутий клінічний приклад пацієнта з СББ, який про-
являвся полідактилією, дистрофією сітківки, надмірною масою тіла, іншими вродженими вадами й 
ураженням нирок, що дало можливість запідозрити та встановити діагноз СББ у віці 3 років. Хоча СББ 
не має специфічного лікування, раннє виявлення дає можливість залучити мультидисциплінарну ко-
манду до ведення пацієнта та знизити ризики виникнення тяжких ускладнень, таких як ХХН.
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падків у всьому світі, 50 % діагнозів у західних країнах 
зумовлені мутаціями у генах BBS1, BBS2 та BBS10 [8].

Клінічні ознаки та діагностика. Традиційно за від­
сутності доступних методів молекулярної генетичної 
діагностики СББ діагностувався за сукупністю наявних 
клінічних ознак. Клінічні прояви СББ поділяються на 
основні та другорядні. Форсайт і Білз [9] рекомендують 
встановлювати клінічний діагноз СББ за наявності 4 
основних проявів або 3 основних і 2 додаткових ознак.

До основних ознак належать пігментна дистрофія 
сітківки, ожиріння центрального генезу, постаксіаль­
на полідактилія, когнітивні порушення, гіпогонадизм 
і порушення сечостатевої системи, захворювання ни­
рок. До другорядних ознак — інші неврологічні та 
психіатричні відхилення, порушення нюху, аномалії 
ротової порожнини та зубів, серцево-судинні або тора­
кальні аномалії, аномалії шлунково-кишкового тракту 
й ендокринні або метаболічні порушення.

Однак застосування цих критеріїв має певні обме­
ження. Виникнення багатьох клінічних симптомів від­
бувається у різні вікові періоди, відповідно, чутливість 
запропонованих діагностичних критеріїв є низькою, 
особливо у ранньому віці. Необхідно періодично пере­
глядати клінічні прояви у пацієнтів із підозрою на діагноз 
СББ. Також для СББ характерна значна варіабельність 
клінічних проявів, у метааналізі 2019 р. [7] було описано, 
що деякі особи, які є гомозиготами або складними гете­
розиготами за патогенними варіантами генів, асоційова­
них із СББ, не відповідають запропонованим критеріям.

Серед ознак СББ одними з ключових є ураження 
нирок і сечовивідних шляхів, оскільки вони є однією 
з основних причин смертності пацієнтів з СББ. Ура­
ження нирок при СББ включають структурні аномалії, 
ураження паренхіми, а також можливі ураження сечо­
вивідних шляхів, такі як везикоуретеральний рефлюкс 
[6]. Серед структурних аномалій зустрічаються під­
ковоподібна, ектопічна, подвійна або відсутня нирка, 
а також диспластичне кістозне ураження нирок, яке 
може варіювати від поодиноких однобічних до мно­
жинних двобічних кіст.

Порушення функції й аномалії розвитку нирок є 
провідними причинами захворюваності та смертнос­
ті у пацієнтів із СББ, проте їхня тяжкість залежить від 
конкретних варіантів мутацій [10].

Під час пренатальної діагностики можна вияви­
ти нефромегалію із підвищеною ехогенністю нирок 
і кістозними змінами, які часто можна сплутати з ав­
тосомно-рецесивним полікістозом нирок [11]. Також 
описуються випадки ранньої смертності, пов’язаної з 
виникненням водянки плода та критичного порушен­
ня функції нирок [6].

Менше ніж у 10 % дітей із СББ виникає тяжка нир­
кова недостатність, а приблизно третина хворих має 
легкі форми хронічної хвороби нирок (ХХН) [5]. І хоча 
ниркова недостатність може виникнути у будь-якому 
віці, серед дітей її маніфестація переважно відбуваєть­
ся протягом першого року життя [5].

Гіпостенурія, тобто знижена здатність концентру­
вати сечу, що призводить до поліурії та полідипсії, спо­

стерігається на всіх стадіях ХХН при СББ, її наявність 
може бути потенційним раннім маркером несприятли­
вого прогнозу для функції нирок [12, 13].

Інші супутні захворювання, також характерні для 
СББ, зокрема артеріальна гіпертензія та цукровий діа­
бет 2-го типу (ЦД2), можуть впливати на прогресуван­
ня ХХН. Також у дорослих у 5–10 % випадків можуть 
виникати урологічні ускладнення, включаючи нейро­
генний сечовий міхур і обструкцію відтоку сечі з сечо­
вого міхура [5].

Диференційна діагностика. СББ має спільні риси 
з іншими синдромами як за генотипом, так і за фе­
нотипом, особливо у контексті ураження нирок. На­
приклад, синдром Меккеля часто призводить до вну­
трішньоутробної смерті через тяжкі вади органів. Для 
цього захворювання характерні потиличне менінгоен­
цефалоцеле, дисплазія нирок, гіпоплазія легень, situs 
inversus і полідактилія [14]. На легшому кінці спектра 
один варіантний алель із втратою функції гена CEP290 
може спричинити нефронофтиз у дорослому віці. Не­
фронофтиз — часта причина термінальної стадії нир­
кової недостатності, що характеризується наявністю 
кіст у кортикомедулярній зоні нирок.

Ще одна циліопатія, яка клінічно нагадує СББ, — 
синдром Альстрьома, автосомно-рецесивне захворю­
вання, викликане варіантами гена ALMS1. ALMS1 
кодує білок базального тільця війок, і з часом його від­
сутність призводить до втрати війок, особливо у про­
ксимальних канальцях нирок [15]. При СББ утворення 
війок майже не порушується, однак порушується їхня 
функція. Також у пацієнтів із синдромом Альстрьома 
може спостерігатися дистрофія сітківки, раннє ожи­
ріння, гіпогонадизм і порушення функції нирок, що 
також характерно для СББ. Для пацієнтів із синдромом 
Альстрьома не характерні полідактилія або когнітивні 
порушення. Однак у них можуть фіксуватися нейро­
сенсорна втрата слуху, низький зріст, дилатаційна кар­
діоміопатія і вищий ризик ЦД2.

Мета: продемонструвати клінічний випадок СББ в 
Україні, а також звернути увагу лікарів-педіатрів і ліка­
рів-нефрологів на клінічні ознаки СББ та інших ціліо­
патій у дітей.

Клінічний випадок
У відділення педіатрії надійшов хлопчик 5 років зі 

скаргами батька на хронічні запори (на момент надхо­
дження запор тривав 10 днів), відставання у психомо­
торному розвитку (не говорить, має порушення коор­
динації) та надмірну масу тіла.

В анамнезі життя: хлопчик народився від ІІ вагіт­
ності з гестаційними віком 36 тиж., масою 2800 г, до­
вжиною 51 см. Оцінка за шкалою Апгар 7/8 балів. 
Матері дитини 42 роки, українка за національністю, 
батькові — 45 років, кавказької національності (назвав 
себе мусульманином). В обох батьків це другий шлюб. 
У матері старша дитина 15 років, здорова. У батька на 
батьківщині 2 дітей, 14 та 10 років, здорові. Під час ва­
гітності мати перенесла загрозу викидня та ГРВІ у тре­
тьому триместрі.
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При народженні у хлопчика були виявлені полідак­
тилія (шостий палець на кисті та стопі), синдактилія 
(зрощення ІІІ та ІV пальців на лівій кисті та лівій сто­
пі), двобічний крипторхізм. Також із раннього віку від­
значалися звуження очних щілин, виражений лордоз, 
деформації голови. Оскільки дитина не отримувала ві­
тамін D із профілактичною метою, деформації кістко­
вої системи розцінювалися як можливі прояви рахіту.

У хлопчика відставання у психомоторному розви­
тку — самостійно почав сидіти в 11 місяців, ходити у 18 
місяців, досі не говорить. Від народження часті запори. 
З 2-го року життя у дитини швидке збільшення маси 
тіла, у 3 роки вона досягла 19 кг, що відповідає 99-му 
перцентилю.

На 3-му році клінічно було запідозрено СББ. Було 
проведено молекулярно-генетичне дослідження, за ре­
зультатами якого у дитини виявлено мутації в екзоні 2 
гена BBS10 с.271dupT і с.583G>A (p.G180E) у компауд-
гетерозиготному стані, успадковані від батька та мате­
рі, які є здоровими носіями, що дало змогу встановити 
діагноз СББ.

Під час об’єктивного обстеження на момент над­
ходження у відділення фіксуються такі ознаки: дис­
морфізм обличчя (гіпертелоризм, глибоко розташовані 
маленькі очі), аномалії розташування зубів (хлопчик 
має труднощі з пережовуванням їжі), виражений лор­
доз, ознаки хірургічної корекції пальців верхніх і ниж­
ніх кінцівок; маса тіла становить 25,4 кг, що перевищує 
99-й перцентиль; під час огляду хлопчик не встанов­
лює контакт, не відповідає на звернення, є порушення 
координації. З боку легень та серця при фізікальному 
обстеженні змін не виявлено. Живіт через здуття та 
надмірний шар жирової клітковини не піддавався гли­
бокій пальпації.

Дитині було проведено загальний і біохімічний ана­
ліз крові, загальний аналіз сечі, УЗД внутрішніх орга­
нів; дитина була оглянута дитячим ендокринологом, 
дитячим офтальмологом, дитячим урологом і дитячим 
нефрологом.

Показники загального аналізу крові та сечі, а також 
біохімічного аналізу крові були в межах норми. Під час 
УЗД внутрішніх органів було виявлено зміни: полікіс­
тоз нирок, гепатомегалія, дифузні зміни підшлункової 
залози; щитоподібна залоза — 3,6 мм3, гомогенна.

Дитячим ендокриноголом був встановлений діагноз 
ожиріння ІІ ст., затримка статевого розвитку, нормоглі­
кемія, незначна дисліпідемія. Дитячим офтальмологом 
під час огляду було виявлено порушення пігментації 
сітківки у вигляді крапчатості, рефлекси у ділянці ма­
кули нечіткі. Дитячим урологом було описано наяв­
ність мікропенісу та двобічного крипторхізму. Дитячий 
нефролог встановив діагноз ХХН І ст. без порушення 
функції, полікістоз обох нирок.

Обговорення
СББ — це рідкісне генетичне захворювання, яке ще 

рідше зустрічається на території України. Висока варіа­
бельність за генотипом і фенотипом проявів ускладнює 
діагностику цього захворювання. Середній вік встанов­

лення діагнозу СББ у дітей становить 8–9 років [16]. Це 
зумовлено поступовим виникненням основних про­
явів захворювання, як-от надмірна маса тіла, затримка 
розумового розвитку та пігментна дистрофія сітківки. 
Проте наявність інших ознак, які можуть проявлятися 
як вроджені вади розвитку, зокрема полідактилія, да­
ють підстави запідозрити СББ у більш ранньому віці. 
До таких проявів належать аномалії нирок і сечовивід­
ної системи. У роботі Simonini та співавт. зазначається, 
що у 94,7  % пацієнтів із циліопатіями було виявлено 
підвищену ехогенність нирок, а у плодів із СББ най­
більш поширеною основною аномалією нирок був 
гідронефроз [17]. Автори зазначають, що порушення 
сечостатевої системи переважають при СББ. Наявність 
збільшених, гіперехогенних нирок, які імітують соно­
графічну картину полікістозу нирок, може бути одним 
із діагностичних маркерів СББ, що було також проде­
монстровано у дослідженнях Mary та співавт. [18].

Nowak-Ciołek, Szczepanska та співавт. представили 
когорту з восьми дітей з СББ [19]. Найбільш пошире­
ними симптомами були захворювання нирок, виявлені 
у всіх дітей, і полідактилія, зафіксована у 6 пацієнтів. 
Автори зазначають, що початкові ознаки ураження 
нирок і сечостатевої системи були виявлені ще під час 
пренатальної діагностики, однак лише незначній кіль­
кості хворих було встановлено діагноз на такій ранній 
стадії. Водночас у жодного пацієнта не було виявлено 
полідактилію пренатально. Середній вік постановки 
діагнозу становив 22 місяці. На момент звернення до 
лікаря порушення функції нирок спостерігалися у семи 
пацієнтів, полідактилія – у шести пацієнтів з ожирін­
ням, а затримка психомоторного розвитку – у двох.

Atmış зі співавт. у 2019 р. описали когорту з 23 дітей 
з СББ з аномаліями нирок [20]. Медіана віку на мо­
мент постановки діагнозу становила 84 місяці. У всіх 
23 дітей були виявлені аномалії сечовивідних шля­
хів за даними УЗД. Ці аномалії включали полікістоз 
(34,8 %), підвищену гіперехогенність нирок (34,8 %), 
гіпоплазію принаймні однієї нирки (21,7  %) і гідро­
нефроз принаймні однієї нирки (17,4  %). Міхурово-
сечовідний рефлюкс і нейрогенний сечовий міхур 
виявлені в 11,1 і 22,2 % пацієнтів (за даними цистоу­
ретрограми) відповідно, протеїнурія — у 39 %, гіпер­
тензія — у 21,7 %. У шести з 23 дітей (26 %) у цій ко­
горті були доведені мутації у генах BBS. П’ятеро з них 
(83,3 %) мали гомозиготні мутації в гені BBS10, а одна 
з них мала гомозиготну мутацію в гені BBS2. У всіх 23 
дітей був пігментний ретиніт, у 22 із них (95,6 %) були 
труднощі з навчанням/когнітивні порушення, а у 17 
(82,6 %) — ожиріння. Ураження нирок зараз визнаєть­
ся кардинальною ознакою та найважливішим факто­
ром, що спричиняє смертність при СББ.

Китайські дослідники Wang і співавт. провели комп­
лексний аналіз 4 підтверджених випадків СББ у дітей 
віком 8–10 років, що спостерігалися у нефрологічному 
відділенні Пекінської дитячої лікарні [21]. У випадках 
1, 2 та 3 в анамнезі була поліурія та полідипсія, у випад­
ку 4 захворювання розпочалося з набряків та олігурії. 
У всіх спостерігалися незначні зміни в рутинному ана­
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лізі сечі. У випадках 3 і 4 спостерігалася невелика або 
середня протеїнурія. У жодної дитини не було мікро­
скопічної гематурії. У всіх спостерігався різний ступінь 
ураження нирок, у випадках 1 та 3 було встановлено 
ХХН ІІІ ст., у випадку 4 – ХХН V ст. з потребою у діа­
лізі. У всіх випадках спостерігалися очевидні аномалії 
УЗД сечовивідних шляхів, у 3 з них були хронічні ди­
фузні ураження з утворенням кіст обох нирок. В однієї 
дитини була дисплазія правої нирки та зрощена нирка.

У нашого пацієнта 5 років є всі основні прояви СББ: 
полідактилія, пігментна дистрофія сітківки, когнітивні 
порушення, ожиріння, гіпогонадизм та ураження ни­
рок. Серед другорядних ознак — порушення координа­
ції, захворювання кишечника та печінки. І хоча перші 
ознаки СББ були виявлені одразу після народження, 
вік встановлення діагнозу був 3 роки, коли відбулася 
маніфестація інших ознак СББ, як-от надмірна маса 
тіла та когнітивні порушення. Варто зауважити, що у 
хлопчика була виявлена мутація гена BBS10. Така му­
тація частіше асоціюється з ураженнями нирок і по­
лідактилією [1], а також вищим індексом маси тіла у 
віці 2–11 років, що було характерно в описаному нами 
випадку [22]. Незважаючи на ураження нирок, у пред­
ставленого пацієнта на цей момент немає ознак розви­
тку ХХН.

Унікальність такого випадку — у його маніфеста­
ції в Україні. Дитина успадкувала два рецесивні гени 
СББ від батька кавказької національності (для жителів 
кавказького регіону характерні дефекти в гені ВВS10) 
та жінки європейської національності — українки. Од­
нак у попередніх шлюбах в обох батьків були здорові 
діти.

Висновки
СББ охоплює широкий спектр клінічних ознак, які 

додатково варіюються залежно від генотипу захворю­
вання. Розпізнавання ранніх ознак, таких як полідак­
тилія та синдактилія, вроджені вади сечостатевої систе­
ми й ураження нирок або їх структурні аномалії, мають 
насторожувати клініцистів щодо можливого діагнозу 
СББ до моменту маніфестації інших клінічних ознак. 
Рання діагностика та відповідне клінічне спостережен­
ня дають можливість вчасно реагувати на прогресуван­
ня клінічних ознак захворювання, таких як виникнен­
ня ниркової недостатності, що є основною причиною 
смертності пацієнтів із СББ.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут­
ність конфлікту інтересів і власної фінансової зацікав­
леності при підготовці даної статті.

Інформація про фінансування. Отримання фінан­
сової винагороди за участь у дослідженні або напи­
сання рукопису не було. Джерела фінансування дослі­
джень від фармацевтичних компаній, зацікавлених у 
продажу дослідницьких препаратів, не було, всі дослі­
дження та лікування пацієнта, описаного в рукописі, 
проводилися за власний кошт. Будь-якого фінансуван­
ня від організацій, зацікавлених у певних результатах 
досліджень, під час написання рукопису не було.
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Nephrological aspects of Bardet-Biedl syndrome in pediatric practice: a clinical case and literature review

Abstract. Bardet-Biedl syndrome (BBS) is an autosomal recessive 
ciliopathy characterized by retinitis pigmentosa, obesity and re­
lated complications, postaxial polydactyly, cognitive impairments, 
hypogonadotropic hypogonadism and/or genitourinary anomalies, 
as well as developmental defects and/or parenchymal diseases of 
the kidneys. Traditionally, diagnosis of BBS has relied on the pres­
ence of clinical manifestations, with subsequent confirmation 
through genetic testing. However, clinical features of BBS manifest 
at various ages, which may delay diagnostic processes. The average 
age of BBS diagnosis is 8–9 years, but the presence of congenital 
renal anomalies together with other features, such as polydactyly or 
syndactyly, which can be detected prenatally or at birth, provides 
grounds for including BBS in the differential diagnosis much earli­
er. Additionally, the presence of renal and genitourinary anomalies 

results in chronic kidney disease (CKD). In some patients, CKD 
may progress to renal failure, which is the main cause of mortality 
among individuals with BBS. This article presents data on possible 
manifestations of BBS, the role of kidney injury in its diagnosis, as 
well as other syndromes and clinical features that require differen­
tiation from BBS. A clinical case is also described of a patient with 
BBS presenting with polydactyly, retinal dystrophy, overweight, 
other congenital anomalies, and, notably, renal involvement, which 
enabled suspicion and diagnosis of BBS at the age of 3 years. Al­
though BBS has no specific treatment, early detection allows for 
the involvement of a multidisciplinary team in patient management 
and may reduce the risk of severe complications, such as CKD.
Keywords: Bardet-Biedl syndrome; ciliopathies; kidneys; kidney 
failure; children
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