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РІДКІСНЕ ГЕНЕТИЧНЕ ПОРУШЕННЯ, 
ЗУМОВЛЕНЕ МУТАЦІЄЮ KAT6B: 
ФЕНОТИПОВІ ПРОЯВИ НА ПРИКЛАДІ 
КЛІНІЧНОГО ВИПАДКУ

Резюме.
Захворювання, спричинені патогенними варіантами лізинацетилтрансферази 6B (KAT6B), гена розташованого на 

хромосомі 10q22.2 (розлади, пов’язані з KAT6B), включають дві алельні сутності: Синдром Сея-Барбера-Бісекера-Янга-
Сімпсона (SBBYSS), як варіант синдрому Охдо, та генітопателярний синдром (GPS), які, як правило, зустрічаються 
у термінальних екзонах KAT6B. Збільшення кількості випадків із перекриваючими фенотипами GPS/SBBYSS сприяє до 
необхідності перевизначити цю групу захворювань як розлади, пов’язані з KAT6B, або розлади спектру KAT6B. Особи 
з SBBYSS зазвичай мають аномалії обличчя, гіпотонію, слабкість суглобів, проблеми з харчуванням та довгі великі 
пальці рук/стоп; зазвичай включає проблеми зі скелетом, включаючи гіпоплазію надколінка. Генітопателярний синдром 
(GPS), крім того, проявляється серйозною затримкою розвитку, генітальними особливостями. У статті представлено 
клінічний випадок та детальний фенотипічний аналіз хлопчика віком 11 місяців, із розладами, пов’язаними з KAT6B, у ​​
якого було виявлено гетерозиготний патогенний варіант гена KAT6B. Діагноз підтверджено молекулярно-генетичним 
методом дослідження. Описаний випадок демонструє дисморфізм обличчя, затримку розвитку та мовлення; гіпотонію, 
блефарофімоз; довгі великі пальці, дефекти скелета, вроджену аномалію нирок, судоми, спричинені міссенс-варіантом 
гена KAT6B. Пацієнт демонстрував фенотип, що поєднує фенотипи SBBYSS та GPS. Даний випадок опубліковано за 
згодою матері з дотриманням принципів біоетики.

Висновок. Аномалії, які виявлені у дитини, відповідають критеріям SBBYSS та GPS та підтверджують ширший 
спектр фенотипу захворювання. Аналіз клінічної варіабельності серед пацієнтів із SBBYSS та GPS потребує подальшого 
дослідження з метою встановлення діапазону розладів, пов’язаними з KAT6B.

Ключові слова: дитина грудного віку; дисморфізм; генітопателлярний синдром; синдром Сея-Барбера-Бісекера-
Янга-Сімпсона; ген KAT6B; розлад пов’язаний з KAT6B.

Вступ
Моноалельні патогенні варіанти гена KAT6B (лі-

зин ацетилтрансфераза 6B; MIM *605880) пов’язані 
з двома алельними нейророзвитковими розладами 
з аутосомно-домінантним типом успадкування: геніто-
пателярним синдромом (genitopatellar syndrome (GPS), 
OMIM # 606170) та синдромом Сея-Барбера-Бісекера-
Янга-Сімпсона (Say-Barber-Biesecker-Young-Simpson 
(SBBYSS), OMIM # 603736, ORPHA: 3047, варіант 
синдрому Охдо). У 2008 році англомовна література 
описує вісім пацієнтів із діагнозом синдрому Охдо 
(тип SBBYSS) [1]. Раніше термін «синдром Охдо» ви-
користовувався для позначення пацієнтів із синдромом 
блефарофімозу із розумовою відсталістю. Синдром 
Сея-Барбера-Бісекера-Янга-Сімпсона є надзвичайно 
рідкісним аутосомно-генетичним захворюванням, 
спричиненим гетерозиготними патогенними варіан-
тами гену KAT. Синдром SBBYS вперше був описаний 
у 1987 році Янгом та Сімпсоном, які представили паці-
єнта з блефарофімозом, вродженими вадами серця, гі-
потиреозом та інтелектуальною недостатністю [2, 3, 4].

Синдром Сея-Барбера-Бісекера-Янга-Сімпсона 
(SBBYSS) – це множинна вроджена аномалія з ге-
терогенним проявом, але зазвичай характеризується 
специфічними рисами обличчя та дефектами скелета 
(включаючи довгі великі пальці рук та ніг), а також 
затримкою розвитку/інтелектуальною недостатністю 
та труднощами з годуванням, аномаліями слізної про-
токи, статевих органів, надколінка (аплазія/гіпоплазія), 

щитовидної залози та зубів (гіпопластичні зуби та/або 
затримка прорізування зубів), втратою слуху [5].

Мутації KAT6B також можуть призвести до більш 
серйозного прояву – генітопателярного синдрому (GPS, 
OMIM: 606170, ORPHA: 85201). Змінна експресія та 
ширший фенотипічний спектр, пов’язані з GPS або 
SBBYSS, пов’язаними з KAT6B, отримують все більше 
визнання [3, 6]. Нещодавно було зареєстровано кілька 
випадків, що описують проміжний фенотип між GPS 
та SBBYSS [7, 8, 9, 10].

Хоча генітопателярний синдром (GPS) та синдром 
Барбера-Янга-Сімпсона (SBBYSS) історично розгляда-
лися як окремі нозологічні форми, з огляду на зроста-
ючу кількість повідомлень про фенотипове перекриття, 
нині їх трактують як спектр єдиної патології, відомої 
під загальною назвою «розлади KAT6B» [5, 11, 12, 13].

Синдром Сея-Барбера-Бісекера-Янга-Сімпсона – 
це рідкісне генетичне захворювання, що характери-
зується маскоподібним виглядом обличчя, блефарофі-
мозом, птозом, довгими великими пальцями рук або 
ніг, гіпоплазією або агенезією надколінка та аномалі-
ями слізної протоки. Цей стан зазвичай пов’язаний із 
інтелектуальною недостатністю, затримкою рухових 
етапів та значним порушенням мовлення. Натомість, 
GPS поєднується із дефектами мозку (агенезією або 
гіпоплазією мозолистого тіла), мікроцефалією, тяжкою 
психомоторною відсталістю, аномаліями геніталій, гі-
поплазією або агенезією надколінка, аномаліями нирок 
та контрактурами. Окрім когнітивних порушень, клі-
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нічні ознаки, описані при обох захворюваннях, включа-
ють також вроджені вади серця, аномалії піднебіння та 
гіпотонію. Обидва розлади є надзвичайно рідкісними 
захворюваннями. Орієнтовна поширеність SBBYSS 
становить менше одного на мільйон осіб [5, 14, 15].

Клінічні дані оцінюють за наявності основних та 
другорядних ознак, що вказують на GPS або SBBYSS. 
Основними ознаками, що вказують на синдром 
SBBYSS, є: довгі великі пальці/великі пальці ніг, не-
рухоме маскоподібні риси обличчя, блефарофімоз/
птоз, виступаючі щоки, низько посаджені та повернуті 
назад вуха, нахилені вниз очні щілини, плоске та ши-
роке перенісся, трубчастий або цибулиноподібний ніс, 
довгий фільтр, тонку верхню губу, зменшене червоне 
забарвлення губи та мікрогнатію або ретрогнатію, ано-
малії слізної протоки, гіпоплазія/агенезія надколінка. 
Другорядними ознаками є: вроджена вада серця, зубо-
щелепні аномалії (гіпопластичні зуби та/або затримка 
прорізування зубів), втрата слуху, аномалії щитовидної 
залози, розщеплення піднебіння, аномалії статевих 
органів (хлопчики: крипторхізм), гіпотонія, загальна 
затримка розвитку/інтелектуальна недостатність [5].

Основними ознаками, що вказують на GPS, є: ано-
малії статевих органів (дівчатка – клітормегалія та/
або гіпоплазія малих або великих статевих губ; хлоп-
чики – крипторхізм та гіпоплазія мошонки), гіпоплазія 
або агенезія надколінка, згинальні контрактури в стег-
нах та колінах (включаючи клишоногість), агенезія 
мозолистого тіла з мікроцефалією, гідронефроз та/
або множинні кісти нирок. Другорядними ознаками є: 
вроджена вада серця, зубощелепні аномалії (затримка 
прорізування зубів), втрата слуху, аномалії щитовидної 
залози, анальні аномалії, гіпотонія, загальна затримка 
розвитку/інтелектуальна недостатність [5, 16, 17].

Пацієнти з двома основними ознаками або однією 
основною ознакою та двома другорядними ознаками, 
ймовірно, мають захворювання, пов’язані з мутацією 
в гені KAT6B [18].

Окрім вище наведених основних та другорядних 
клінічних ознак мутації гена КАТ6В, згідно даних літе-
ратури, зустрічаються поведінкові розлади, включаючи 
гетероагресивну поведінку, розлад уваги, тривожний 
розлад та проблеми зі сном [19, 20, 21].

Аномалія мозолистого тіла, а саме його гіпоплазія, 
описана лише у одного пацієнта із клінічними озна-
ками, що відповідають проміжному фенотипу мутації 
гена КАТ6В. Наведений клінічний прояв є неприта-
манним для пацієнтів із SBBYSS (10%), тоді як він є 
поширеною ознакою при GPS (94%), [22].

Аксіальна гіпотонія – ознака, яка зустрічається у 78% 
пацієнтів із SBBYSS та 36% пацієнтів із GPS [20].

Мікроцефалія – клінічна ознака, яка частіше спо-
стерігається у пацієнтів із GPS (73%) у порівнянні 
із пацієнтами з SBBYSS (32%). Судоми є рідкісним 
клінічним проявом як у хворих із SBBYSS (8%), так 
і у хворих із GPS (21%). Вроджені вади серця були 
описані у 86 зі 152 (56%) зареєстрованих пацієнтів 
із патогенним варіантом гена KAT6B, включаючи де-
фекти міжпередсердної перегородки у 25 пацієнтів, 
дефект міжшлуночкової перегородки у 18, відкриту 
артеріальну протоку у 16 дітей. Аномалії зубів та під-

небіння: діастеми зубів, розщелина губи та піднебіння, 
високе готичне піднебіння, які спостерігаються при-
близно однаково у пацієнтів з GPS (24%) та SBBYSS 
(30%), [22, 23].

Ознаки опорно-рухового апарату, описані як анома-
лії та контрактури надколінка, є ключовими характе-
ристиками GPS [5]. Інші ознаки опорно-рухового апа-
рату: ротовані всередину стопи, кисті рук з міжпальце-
вими складками, вузьке зап’ястя, радіальне відхилення 
першого пальця лівої руки та камптодактилія. Анома-
лії скелета також включають сколіоз грудного відділу 
хребта, асиметричну щитоподібну грудну клітку та 
вальгусну деформацію коліна з гіпоплазією та виви-
хом надколінка [24].

Ендокринологічні особливості, а саме затримка 
статевого дозрівання, ураження щитовидної залози 
з вродженим гіпотиреозом, субклінічний гіпотиреоз та 
проблеми зі шлунково-кишковим трактом та годуван-
ням були задокументовані у 57% осіб. Анальні аномалії 
(атрезія ануса), зустрічаються зрідка при SBBYSS – 
3%. Серед аномалії очей найчастіше зустрічаються 
астигматизм, ністагм, тяжка міопія. Шкірні аномалії 
не є характерною ознакою для розладів, асоційованих 
із мутаціями гена KAT6B. Згідно з даними літератури, 
вони були описані лише у поодиноких випадках – зо-
крема у двох пацієнтів, у яких спостерігали гіпопігмен-
товані макули [5, 22].

Аналіз ідентифікованих патогенних варіантів KAT6B.
У науковій літературі описано 89 випадків моле-

кулярно підтверджених порушень, асоційованих із 
мутаціями гена KAT6B, зокрема 18 – із фенотипом, 
характерним для GPS, 58 – для SBBYSS та 13 – із про-
міжним фенотипом [1]. Відповідно даним літератури, 
проведений аналіз загалом 89 варіантів гена KAT6B (36 
місенс/нонсенс, 4 сплайсингу, 29 малих делецій, 14 ма-
лих інсерцій, 2 малі індели, 3 макроделеції, 1 складна 
перебудова), які охарактеризовані в Базі даних мутацій 
генів людини (HGMD) [11, 25]. Згідно з поточною вер-
сією HGMD 2022.2, 111 зі 156 варіантів гена KAT6B 
пов’язані з фенотипом SBBYSS/GPS, включаючи мі-
сенс/нонсенс варіанти – 36 (із 65 зареєстрованих); 
варіанти сплайсингу – 4 (із 7 зареєстрованих); малі 
інсерції – 17 (із 20 зареєстрованих); малі делеції – 46 
(із 53 зареєстрованих); малі інсерції – 3; великі інсерції 
(дуплікації) – 2 (із 3 зареєстрованих) та великі делеції – 
3 (із 4 зареєстрованих).

Ідентифіковано варіанти c.3401del; c.3202_3203 
delAG у гені KAT6B (NM_012330.4), [20]. Ідентифіко-
вані варіанти включали одну невелику внутрішньогенну 
делецію (c.3202_3203delAG), одну невелику внутріш-
ньогенну дуплікацію (c.3998dup), одну внутрішньо-
генну інсерцію (c.4721_4722insCTACACC) та чотири 
однонуклеотидні варіанти (c.3401del; c.4993A>G; c.5876 
T>A; c.3664 + 1G>A). На рівні білка ці варіанти склада-
лися із чотирьох варіантів зі зсувом рамки зчитування 
(p.Arg1577fs*24; p.Gly1134ValfsTer11; p.S1068QfsX2; 
p.Ser1334LysfsTer8), одного нонсенс-варіанта 
(p.Leu1959*), одного міссенс-варіанта (p.Ser1665Gly) 
та одного варіанта, який, за прогнозами, впливає на 
сплайсинг. Чотири варіанти були розташовані в екзоні 
18, два – в екзоні 17 та один – в екзоні 16, [26, 27].
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Було підтверджено, що всі варіанти є de novo, і вони 
були класифіковані як ймовірно патогенні/патогенні 
згідно з критеріями Американського коледжу медичної 
генетики та геноміки (ACMG) [28, 29].

Відносні відмінності та подібності між цими двома 
станами залежать від конкретного розташування при-
чинного варіанту в гені KAT6B. У разі ураження ко-
донів 1‑1205, переважає варіант SBBYSS, для кодо-
нів 1205‑1350 це фенотип GPS, тоді як для кодонів 
1350‑1520 це може бути GPS, SBBYSS або проміж-
ний фенотип, тоді як для кодонів від 1520 до принай-
мні 1935 (останній уражений кодон, найближчий до 
C-кінця) це зазвичай SBBYSS [11, 20, 25, 30]. Передба-
чається, що відмінності в клінічних проявах зумовлені 
різним молекулярним патомеханізмом порушеного гена 
KAT6B. Дефектні транскрипти, що виходять з процесу 
нонсенс-опосередкованого розпаду мРНК та утворю-
ють усічений білок зі зниженою активністю гістонаце-
тилази, спричиняють більш виражений фенотиповий 
спектр GPS [23, 31].

Генетичні варіанти, що спричиняють деградацію 
мРНК через нонсенс-опосередкований розпад (пере-
важно локалізовані ближче до С-кінцевої ділянки гена, 
не залученої до критичних сайтів зв’язування білка), 
частіше асоціюються з фенотипом SBBYSS [9]. Нато-
мість мутації, що призводять до гаплонедостатності 
гена KAT6B (зокрема, зміни в ділянках ініціації тран-
сляції або делеції всього гена), як правило, зумовлюють 
м’якший клінічний перебіг. Це дає підстави припус-
кати, що синдром GPS розвивається внаслідок меха-
нізму посилення функції або домінантно-негативного 
ефекту, тоді як для SBBYSS характерна патогенна дія 
втрати функції гена [4, 7, 8, 31, 32, 33].

Мета дослідження. З метою розширення клі-
нічного спектру та молекулярного різноманіття, 
пов’язаних з варіаціями гена KAT6B, ми повідомляємо 
як про клінічні, так і про молекулярні особливості па-
цієнта з діагнозом розладів, пов’язаних з KAT6B. Крім 
того, ми порівняли клінічні особливості дитини з тими, 
у яких молекулярно підтверджений діагноз розладу, 
пов’язаного з KAT6B (за даними літератури).

Клінічний випадок
Публікація клінічного випадку здійснена за інфор-

мованою згодою матері, без демонстрації фотозобра-
жень дитини, відповідно до етичних принципів та ви-
мог біоетики.

У цьому дослідженні взяла участь дитина із клініч-
ним та молекулярним діагнозом розладів, пов’язаних 
з мутацією гена KAT6B. Дитина мала клінічні ознаки, 
що свідчать про розлад, пов’язаний з мутацією гена 
KAT6B, та пройшла клінічне екзомне секвенування. 
Генетичне тестування проводилося після генетичного 
консультування та підписання інформованої згоди. 
Молекулярно-генетичне дослідження проводилося ме-
тодом NGS в Лабораторії діагностичного тестування 
INVITAE (м.Сан-Франциско, США).. Клінічні дані 
були зібрані з медичних записів, оцінено наявність 
основних та другорядних ознак, що вказують на GPS 
або SBBYSS.

Крім того, клінічні прояви у даної дитини порівню-
вали із раніше описаними особами з молекулярно під-
твердженими фенотипами, пов’язаними з мутацією гена 
KAT6B. Пошук статей, що містять детальну інформацію 
про таких пацієнтів, проводили в PubMed за ключовими 
словами: «KAT6B, SBBYSS, GPS, варіант KAT6B».

На нашу думку, представлений клінічний випадок 
може бути корисним для педіатрів у встановленні діа-
гнозу, прогнозу та покращенні клінічного ведення па-
цієнтів, а також може допомогти в наданні своєчасного 
генетичного консультування.

Хлопчик, віком 11‑ть місяців, перша дитина мо-
лодих, здорових та неспоріднених батьків. Вагітність 
перша, ускладнена анемією легкого ступеня, МВВР 
плода (ВВР ЦНС: агенезія мозолистого тіла; ВВР сечо-
статевої системи: гідронефротичні зміни обох нирок; 
порушення диференціації статевих органів; вальгусна 
деформація правої стопи. Синдром МВВР з найбіль-
шою вірогідністю хромосомної етіології).

Дитина народилася від перших фізіологічних по-
логів, доношена, на 39 тижні вагітності, з масою тіла 
2940 г (50‑90‑й перцентиль), зростом 51 см (90‑97‑й 
перцентиль) та потилично-лобовою окружністю 33 см 
(90‑й перцентиль). Дитина через 2 год. після наро-
дження переведена у ВІТН та на 2‑у добу життя – на 
II етап виходжування новонароджених, де перебувала 
протягом 4‑х місяців. За період перебування у стаціо-
нарі у дитини виникли труднощі з годуванням, що й 
обумовило вигодовування через назогастральний зонд 
протягом 3‑х місяців життя; діагностована вроджена 
ларингомаляція; вроджений двобічний вивих стегна.

У періоді новонародженості у хлопчика розвинувся 
судомний синдром із епізодами десатурації, які були 
успішно контрольовані лікуванням фенобарбіталом.

Фізикальне обстеження дитини виявило дисмор-
фічні ознаки: блефарофімоз, цибулиноподібний ніс, 
виступаючі щоки, повернуті назад вуха, довгий фільтр, 
тонка верхня губа; високе готичне піднебіння; довгі 
великі пальці, диспластичні нігті, пятково-вальгусна 
деформація правої стопи.

Неврологічне обстеження виявило зниження за-
гальної рухової активності; активні рухи кінцівками 
обмежені; тонус м’язів знижений; голову не утримує, 
не перевертається; до іграшок не тягнеться, однак за 
іграшкою слідкує, повертає голову в межах горизон-
тальної поверхні; зрідка вимовляє голосні звуки. У ди-
тини спостерігалися ознаки генералізованої психомо-
торної затримки, включаючи грубу/дрібну моторику та 
соціальні, харчові, мовленнєві та когнітивні навички.

Урологічне обстеження виявило двобічний крип-
торхізм, агенезію калитки; порушення статевого ди-
ференціювання; вроджений гідронефроз.

Дитині проведено МРТ головного мозку, яке ви-
явило множинні аномалії його розвитку: агенезія мо-
золистого тіла, кольпоцефалія, згладження кортикаль-
ного малюнку в лобних частках – пахігірія; атипова 
конфігурація гіпофізу.

Результати ехокардіограми: відкрите овальне вікно.
Затримка фізичного розвитку дитини у віці 11 мі-

сяців: маса тіла 6100 г (– 3SD), зріст – 80 см (+2SD), 
маса тіла /до зросту (–3SD).
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У хлопчика діагностовано також гіпотиреоз.
Проведено дослідження полісомнографію, яка ви-

явила синдром апное-гіпопное важкого ступеня за 
апное-гіпопное індексом.

Дитина неодноразово потрапляла до закладів охо-
рони здоров’я (у хлопчика були інфекції верхніх ди-
хальних шляхів).

Дитині проведено цитогенетичне дослідження: 46, 
XY (нормальний чоловічий каріотип).

Молекулярно-генетичне дослідження: патогенний 
варіант (с. 3788_3789del(p.lys1263Argfs*7) ідентифі-
ковано у КАТ6В. КАТ6В асоційований з аутосомно-
домінантним генітопателлярним синдромом і синдро-
мом Say-Barber-Biesecker-Young-Simpson.

Дитина продовжує перебувати під наглядом муль-
тидисциплінарної команди, до якої увійшли педіатр, 
невролог, ортопед, уролог, офтальмолог, ендокринолог, 
генетик, ЛОР.

Згідно з характерними особливостями SBBYSS та 
GPS, наш пацієнт продемонстрував дуже серйозну за-
тримку розвитку.

У доступних літературних джерелах клінічне пе-
рекриття між зазначеними синдромами описано лише 
у семи випадках [8, 11, 30, 34].

Згідно з даними літератури, клінічні та молекулярно-
генетичні характеристики пацієнтів з фенотипо-
вими ознаками, що перекриваються між синдромами 
SBBYSS та GTPTS, асоціюються з типовими варі-

антами мутацій гена KAT6B. У зв’язку з цим про-
понується використовувати узагальнене поняття 
«розлади спектра KAT6B» або «KAT6B-асоційовані 
розлади» замість окремих класифікацій SBBYSS та 
GTPTS» [11, 35].

Наші результати підкреслюють унікальний фенотип 
варіантів KAT6B та свідчать про складні механізми, що 
лежать в основі кореляції генотип-фенотип при розла-
дах, пов’язаних з KAT6B.

Висновки. Отже, наведений клінічний випадок є 
цінним та важливим як для педіатрів з метою обізна-
ності, так і для пацієнтів та їхніх сімей з метою розу-
міння причини захворювання. Генетичне тестування 
є ключем до точного діагнозу, який необхідний, хоча 
варіанти лікування недоступні. Крім того, результати 
дослідження також дають інформацію для розрахунку 
ризику рецидиву в сім’ї.

Перш ніж розглядати можливість проведення гене-
тичного тестування, важливо зібрати інформацію про 
сімейний анамнез, щоб врахувати тип успадкування та 
фенотип пацієнта, провести пошук у літературі та базах 
даних, а також переконатися, що пацієнт/сім’я отримує 
попереднє генетичне консультування.

Конфлікт інтересів: відсутній.

Фінансування: самофінансування.
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A RARE GENETIC DISORDER CAUSED BY A KAT6B MUTATION: PHENOTYPIC MANIFESTATIONS 
BASED ON A CLINICAL CASE

N. Tokarchuk1, T. Chekotun1, L. Starynets2, V. Antonets1, L. Stanislavchuk1

National Pirogov Memorial Medical University1

Vinnytsia Regional Children’s Clinical Hospital2

(Vinnytsia, Ukraine)

Summary.
Disorders associated with pathogenic variants in the lysine acetyltransferase 6B (KAT6B) gene, located at chromosome 10q22.2, 

constitute a clinically heterogeneous group, historically divided into two allelic syndromes: Say–Barber–Biesecker–Young–Simpson 
syndrome (SBBYSS), regarded as a variant of Ohdo syndrome, and genitopatellar syndrome (GPS). Both conditions typically arise from 
heterozygous pathogenic variants in the terminal exons of KAT6B. As the number of reported cases with overlapping SBBYSS/GPS 
phenotypes has increased, these entities are now collectively classified as KAT6B-related disorders or the KAT6B spectrum. Individuals 
with SBBYSS commonly present with characteristic facial dysmorphic features, generalised hypotonia, joint hypermobility, feeding 
difficulties, and long thumbs and great toes. Skeletal anomalies, particularly patellar hypoplasia, are frequently observed. Genitopatellar 
syndrome (GPS) is distinguished by severe developmental delay and genital anomalies.

This report describes an 11‑month-old male diagnosed with a KAT6B-related disorder following identification of a heterozygous 
pathogenic missense variant in the KAT6B gene, confirmed by molecular genetic testing. The phenotype included craniofacial 
dysmorphism, developmental delay and speech impairment, hypotonia, blepharophimosis, long thumbs, skeletal anomalies, a congenital 
renal anomaly, and seizures. The clinical presentation exhibited a blend of features characteristic of both SBBYSS and GPS.

Publication of this case was authorised by written informed consent from the patient’s mother and conducted in accordance with 
bioethical principles.

Conclusion. The constellation of anomalies observed in this patient fulfils clinical criteria for both SBBYSS and GPS, reinforcing 
the concept of a continuous phenotypic spectrum within KAT6B-related disorders. Further genotype–phenotype correlation studies are 
warranted to delineate the full clinical variability and refine diagnostic criteria across this spectrum.

Keywords: Infant; Dysmorphism; Genitopatellar Syndrome; Say-Barber-Biesecker-Young-Simpson Syndrome; KAT6B gene, 
Disorder, KAT6B-related.
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