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Áîëåçíü Íèìàííà—Ïèêà òèïà Ñ (ÁÍÏÑ) — ðåäêîå íàñëåäñòâåííîå çàáîëåâàíèå èç êëàññà ëèçîñîìíûõ áîëåçíåé íàêîïëå-
íèÿ, îáóñëîâëåííîå ìóòàöèÿìè â ãåíå NPC1 èëè NPC2. Âûäåëÿþò íåñêîëüêî êëèíè÷åñêèõ ôîðì, ðàçëè÷àþùèõñÿ ìåæäó ñîáîé
ïî âîçðàñòó ìàíèôåñòàöèè, îñíîâíûì êëèíè÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿì è õàðàêòåðó òå÷åíèÿ ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà. Íà ðàçíûõ
ýòàïàõ ÁÍÏÑ ìîæåò ïðîòåêàòü ïîä ìàñêàìè äðóãèõ íàñëåäñòâåííûõ è ïðèîáðåò¸ííûõ çàáîëåâàíèé, ÷òî çàòðóäíÿåò äèàãíîñ-
òèêó. Äåáþòíûå ñèìïòîìû îáû÷íî íåñïåöèôè÷íû è â ðÿäå ñëó÷àåâ çàáîëåâàíèå îñòà¸òñÿ íåðàñïîçíàííûì íà ïðîòÿæåíèè
5—6 ëåò îò ïîÿâëåíèÿ ïåðâûõ íåâðîëîãè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ. Ïðåäñòàâëåíû 5 ïîäòâåðæä¸ííûõ ñëó÷àåâ çàáîëåâàíèÿ è îòðàæå-
íû îñíîâíûå êëèíè÷åñêèå è íåéðîðàäèîëîãè÷åñêèå äàííûå. Ðàññìàòðèâàþòñÿ ïîäõîäû ê äèôôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòèêå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåéðîäåãåíåðàòèâíûå áîëåçíè, ñôèíãîëèïèäîçû, áîëåçíü Íèìàííà—Ïèêà òèïà Ñ, äèôôåðåíöèàëüíûé
äèàãíîç

Ââåäåíèå

Áîëåçíü Íèìàííà—Ïèêà òèïà Ñ (ÁÍÏÑ) — ðåäêîå
ïðîãðåññèðóþùåå íàñëåäñòâåííîå àóòîñîìíî-ðåöåññèâ-
íîå çàáîëåâàíèå èç ãðóïïû ëèçîñîìíûõ áîëåçíåé íà-
êîïëåíèÿ (ËÁÍ), îáóñëîâëåííîå ìóòàöèÿìè â ãåíå
NPC1 èëè NPC2 [1, 2, 3].

Â íà÷àëå XX âåêà äâóìÿ íåìåöêèìè êîëëåãàìè, äîê-
òîðîì À. Niemann â 1914 ã. è ïàòîëîãîàíàòîìîì L. Pick,
áûëà îïèñàíà ãåòåðîãåííàÿ ãðóïïà çàáîëåâàíèé, ïðè êî-
òîðûõ ïðîèñõîäèëî íàðóøåíèå ìåòàáîëèçìà ëèïèäîâ â
îðãàíèçìå, ÷òî ïðèâîäèëî ê íàêîïëåíèþ ñôèíãîìèåëè-
íà â êëåòêàõ ðåòèêóëîýíäîòåëèàëüíîé ñèñòåìû. Çàáîëå-
âàíèÿ èç ýòîé ãðóïïû õàðàêòåðèçîâàëèñü ðàçâèòèåì ãå-
ïàòîëèåíàëüíîãî ñèíäðîìà, ÷àñòî â ñî÷åòàíèè ñ íåâðî-
ëîãè÷åñêèìè ðàññòðîéñòâàìè. Ñ òåõ ïîð ýòà ãðóïïà çàáî-
ëåâàíèé ïîëó÷èëà íàçâàíèå áîëåçíü Íèìàííà—Ïèêà.
Â äàëüíåéøåì ÁÍÏÑ áûëà ïîäðàçäåëåíà íà ÷åòûðå êëè-
íè÷åñêèõ ôåíîòèïà: A, B, C, D. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ áûëî
ïîêàçàíî, ÷òî ÁÍÏÑ ñâÿçàíà ñ íàðóøåíèåì òðàíñïîðòà
õîëåñòåðèíà. Ïåðâè÷íûé ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèé
äåôåêò áîëåçíè áûë óñòàíîâëåí â 1990 ã. [2].

Äëÿ äàííîãî çàáîëåâàíèÿ õàðàêòåðåí âûðàæåííûé
êëèíè÷åñêèé è ãåíåòè÷åñêèé ïîëèìîðôèçì. Âîçðàñò ìà-
íèôåñòàöèè êîëåáëåòñÿ îò íåîíàòàëüíîãî äî âçðîñëîãî è
ìîæåò çíà÷èòåëüíî ðàçëè÷àòüñÿ âíóòðè îäíîé ñåìüè.
ÁÍÏÑ ìîæåò õàðàêòåðèçîâàòüñÿ ðàçëè÷íûìè íåâðîëî-
ãè÷åñêèìè, ïñèõè÷åñêèìè, âèñöåðàëüíûìè ñèìïòîìà-
ìè, êîòîðûå ìîãóò áûòü ïðåäñòàâëåíû ó ïàöèåíòà êàê ïî
îòäåëüíîñòè, òàê è â ðàçëè÷íûõ êîìáèíàöèÿõ. Â áîëü-
øèíñòâå ñëó÷àåâ óñòàíîâèòü ïðàâèëüíûé äèàãíîç êðàé-
íå ñëîæíî â ñâÿçè ñ íåñïåöèôè÷íîñòüþ ðàííèõ ñèìïòî-
ìîâ, îäíàêî çíàíèå õàðàêòåðíûõ ñèìïòîìîâ ïðè äàííîì
çàáîëåâàíèè èëè èõ ñî÷åòàíèÿ ìîæåò ïîìî÷ü âðà÷ó-êëè-
íèöèñòó çàïîäîçðèòü ýòó ðåäêóþ ïàòîëîãèþ. Ðàííÿÿ äè-

àãíîñòèêà ÁÍÏÑ êðàéíå âàæíà â ñâÿçè ñ íàëè÷èåì ïà-
òîãåíåòè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ. Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü ðàçðà-
áîòàí ïðåïàðàò ìèãëóñòàò (çàâåñêà), êîìïàíèÿ Actelion
Pharmaceuticals Ltd, Allschwil, Øâåéöàðèÿ, íàçíà÷åíèå
êîòîðîãî ïîêàçàíî ïðè ïîÿâëåíèè íåâðîëîãè÷åñêèõ
ñèìïòîìîâ áîëåçíè, ÷òî äà¸ò âîçìîæíîñòü íå òîëüêî
ïðèîñòàíîâèòü å¸ ïðîãðåññèðîâàíèå, íî è ïîëó÷èòü îá-
ðàòíîå ðàçâèòèå îòäåëüíûõ êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé è
óëó÷øèòü êà÷åñòâî æèçíè ïàöèåíòà [2, 24]. Òàêèì îáðà-
çîì, öåëü íàñòîÿùåé ñòàòüè — ïîâûøåíèå îñâå-
äîìë¸ííîñòè âðà÷åé î ÁÍÏÑ äëÿ óëó÷øåíèÿ äèàãíîñòè-
êè è ñâîåâðåìåííîãî íàïðàâëåíèÿ ïàöèåíòîâ â ñïåöèà-
ëèçèðîâàííóþ ëàáîðàòîðèþ íà ïîäòâåðæäàþùóþ äèàã-
íîñòèêó [1].

Ýïèäåìèîëîãèÿ, ãåíåòèêà è ïàòîãåíåç

ÁÍÏÑ îòíîñèòñÿ ê ÷èñëó ðåäêèõ íàñëåäñòâåííûõ áî-
ëåçíåé îáìåíà âåùåñòâ. Çàáîëåâàíèå ðàñïðîñòðàíåíî
ïîâñåìåñòíî.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ÷àñòîòà ÁÍÏÑ â
ìèðå ñîñòàâëÿåò 1 : 120 000 — 1 : 150 000 [2, 23].

ÁÍÏÑ — íàñëåäñòâåííîå àóòîñîìíî-ðåöåññèâíîå çà-
áîëåâàíèå, îáóñëîâëåííîå ìóòàöèÿìè â ãåíå NPC1

(�95% ñëó÷àåâ), NPC2 (�4% ñëó÷àåâ), âîçìîæíû è äðó-
ãèå, åù¸ íå èäåíòèôèöèðîâàííûå, ìóòàíòíûå àëëåëè

(�1% ñëó÷àåâ) [5, 15]. NPC1 îòíîñèòñÿ ê ñåìåéñòâó ãå-
íîâ, êîäèðóþùèõ ìåìáðàííî-ñâÿçàííûå ñòåðîë÷óâñòâè-
òåëüíûå áåëêè [12]. Áåëîê NPC2 — âíóòðèëèçîñîìíûé
ïåðåíîñ÷èê/òðàíñïîðò¸ð õîëåñòåðèíà. Ãåíû NPC1 è
NPC2 êîäèðóþò áåëêè, îòâå÷àþùèå çà òðàíñïîðò õîëåñ-
òåðèíà è ëèïèäîâ âíóòðè êëåòêè. Íàêàïëèâàåìûå ïðè
ÁÍÏÑ ìåòàáîëèòû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé íå òîëüêî ñëîæ-
íûå, íî è ðàçíîîáðàçíûå êëàññû ëèïèäîâ — íåýñòåðå-



ôèöèðîâàííûé õîëåñòåðèí, ñôèíãîìèåëèí, ãëèêîñôèí-
ãîëèïèäû, ñôèíãîçèí [1, 2].

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè èçâåñòíî îêîëî 252 ïàòîãåí-
íûõ ìóòàöèé ãåíà NPC1 è 18 ìóòàöèé â ãåíå NPC2, êîòî-
ðûå â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé òî÷êî-
âûå ìóòàöèè [14]. Â çàâèñèìîñòè îò òîãî, â êàêîì ãåíå
íàéäåíà ïàòîãåííàÿ ìóòàöèÿ, ÁÍÏÑ èíîãäà íàçûâàþò
ÁÍÏÑ1 èëè ÁÍÏÑ2 ñîîòâåòñòâåííî.

Ãåíî-ôåíîòèïè÷åñêèå êîððåëÿöèè

Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè àêòèâíî èçó÷àþòñÿ ãå-
íî-ôåíîòèïè÷åñêèå êîððåëÿöèè ýòîãî ðåäêîãî çàáîëå-
âàíèÿ. Ê îòíîñèòåëüíî ÷àñòûì åâðîïåéñêèì ìóòàöèÿì
â ãåíå NPC1 îòíîñÿòñÿ ìóòàöèè p.Ile1061Thr è
p.Pro1007Ala. Äëÿ íåêîòîðûõ ìóòàöèé âûÿâëåíû ãå-
íî-ôåíîòèïè÷åñêèå êîððåëÿöèè [23]. Íàïðèìåð, ïàòî-
ãåííàÿ ìóòàöèÿ ð.I1061T â ãîìîçèãîòíîì ñîñòîÿíèè
÷àñòî àññîöèèðîâàíà ñ ìàíèôåñòàöèåé çàáîëåâàíèÿ â
þíîøåñêîì âîçðàñòå, íî îïèñàíà è ïðè ìëàäåí÷åñêîé
ôîðìå áîëåçíè ñ ôóëüìèíàòíûì òå÷åíèåì ãåïàòèòà.
Òàêæå ïîêàçàíî, ÷òî ïàòîãåííàÿ ìóòàöèÿ ð.I1061T â ãå-
òåðîçèãîòíîì ñîñòîÿíèè âñòðå÷àåòñÿ ïðè âñåõ êëèíè-
÷åñêèõ ôåíîòèïàõ, çà èñêëþ÷åíèåì òÿæ¸ëûõ ìëàäåí-
÷åñêèõ ôîðì áîëåçíè [10, 11]. Ìóòàöèè â ãåíå NPC1

P1007A è V950M â ãîìîçèãîòíîì ñîñòîÿíèè êîððåëèðó-
þò ñî âçðîñëîé ìàíèôåñòàöèåé çàáîëåâàíèÿ. Ìóòàöèÿ
G992R â ãîìîçèãîòíîì ñîñòîÿíèè ÷àñòî íàáëþäàåòñÿ ó
ïàöèåíòîâ ñ äåáþòîì çàáîëåâàíèÿ â þíîøåñêîì âîç-
ðàñòå è ó âçðîñëûõ ñ ìåäëåííûì ïðîãðåññèðîâàíèåì çà-
áîëåâàíèÿ [10]. Ìóòàöèè â ãåíå NPC1 (C63R, Q92R,
C113R, è T137M) ÷àñòî îáíàðóæèâàþò ïðè òÿæ¸ëûõ íå-
âðîëîãè÷åñêèõ ôîðìàõ ñ ìëàäåí÷åñêîé ìàíèôåñòàöèåé
çàáîëåâàíèÿ [8, 16, 22].

Ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ ñ ìóòàöèÿìè â ãåíå NPC2

ïåðâûå êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû îáû÷íî íà÷èíàþòñÿ â
ðàííåì ìëàäåí÷åñêîì âîçðàñòå, ïðîÿâëÿþòñÿ äûõàòåëü-
íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ, ïîðàæåíèåì ïå÷åíè è/èëè íå-
âðîëîãè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè, à òàêæå èìåþò áûñòðîï-
ðîãðåññèðóþùåå òå÷åíèå. Ñðåäè ïàòîãåííûõ ìóòàöèé
÷àñòî âñòðå÷àþòñÿ íîíñåíñ-ìóòàöèè èëè ìóòàöèè, ïðè-
âîäÿùèå ê ñäâèãó ðàìêè ñ÷èòûâàíèÿ [10].

Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ

Äëÿ ÁÍÏÑ õàðàêòåðåí âûðàæåííûé êëèíè÷åñêèé
ïîëèìîðôèçì ñ ðàçëè÷íûìè ñðîêàìè ìàíèôåñòàöèè çà-
áîëåâàíèÿ: îò íåîíàòàëüíîãî ïåðèîäà äî âçðîñëîãî âîç-
ðàñòà. Ïèê ìàíèôåñòàöèè ïðèõîäèòñÿ íà þíîøåñêèé
âîçðàñò. ÁÍÏÑ îòíîñèòñÿ ê ìóëüòèñèñòåìíîé ïàòîëî-
ãèè ñ ïðåèìóùåñòâåííûì ïîðàæåíèåì íåðâíîé ñèñòå-
ìû, ïå÷åíè, ñåëåç¸íêè, â ðåäêèõ ñëó÷àÿõ — ë¸ãêèõ. Íàè-
áîëåå ÿñíî ìóëüòèñèñòåìíîñòü ïðîñëåæèâàåòñÿ ïðè ðàí-
íåé ìàíèôåñòàöèè çàáîëåâàíèÿ; ïðè ïîçäíåì íà÷àëå íà
ïåðâûé ïëàí âûõîäÿò ïðîãðåññèðóþùèå íåâðîëîãè÷åñ-
êèå è ïñèõè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà [3]. Îñíîâíûå êëèíè-
÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ ÁÍÏÑ íåçàâèñèìî îò âîçðàñòà ìà-
íèôåñòàöèè ïðèâåäåíû â òàáë. 1 [9]. Ïðè ñî÷åòàíèè íå-
âðîëîãè÷åñêèõ, âèñöåðàëüíûõ è ïñèõè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ
äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç íåîáõîäèìî ïðîâîäèòü â
ãðóïïå íàñëåäñòâåííûõ áîëåçíåé îáìåíà âåùåñòâ.
Â òàáë. 2 ïðåäñòàâëåíû ïðèìåðû ñî÷åòàíèé êëèíè÷åñ-
êèõ ñèìïòîìîâ, ïðè êîòîðûõ íåîáõîäèìî çàïîäîçðèòü
ÁÍÏÑ [9]. Íàèáîëåå âåðîÿòíî äëÿ äèàãíîçà ÁÍÏÑ ñî-
âïàäåíèå òàêèõ ñèìïòîìîâ, êàê àòàêñèÿ è ãèïåðêèíåçû
ëèöåâîé ìóñêóëàòóðû è âåðõíèõ êîíå÷íîñòåé. Îäíàêî
êîìáèíàöèÿ àòàêñèè è ãèïåðêèíåçîâ, âîâëåêàþùèå äðó-
ãèå ãðóïïû ìûøö, ìîãóò âñòðå÷àòüñÿ ïðè äðóãèõ äåãåíå-
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Òàáëèöà 1
Îñíîâíûå êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ ÁÍÏÑ íåçàâèñèìî îò âîçðàñòà ìàíèôåñòàöèè [9]

Ãðóïïà ñèìïòîìîâ Îñíîâíûå êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ

Âèñöåðàëüíûå íàðóøåíèÿ Èçîëèðîâàííàÿ ñïëåíîìåãàëèÿ
Ãåïàòîñïëåíîìåãàëèÿ
Çàòÿíóâøàÿñÿ æåëòóõà íîâîðîæä¸ííûõ
Âîäÿíêà ïëîäà èëè ôåòàëüíûé àñöèò
Çàáîëåâàíèÿ ë¸ãêèõ (àñïèðàöèîííûå ïíåâìîíèè, èíòåðñòèöèàëüíàÿ áîëåçíü ë¸ãêèõ è äð.)
Òðîìáîöèòîïåíèÿ ë¸ãêîé ñòåïåíè

Íåâðîëîãè÷åñêèå ñèìïòîìû Âåðòèêàëüíûé íàäúÿäåðíûé ïàðàëè÷ âçîðà
Ãåëàñòè÷åñêàÿ êàòàïëåêñèÿ
Àòàêñèÿ
Ìûøå÷íàÿ äèñòîíèÿ
Äèçàðòðèÿ
Äèñôîíèÿ
Ìûøå÷íàÿ ãèïîòîíèÿ
Çàäåðæêà ïñèõîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ
Ýïèëåïòè÷åñêèå ïðèñòóïû
Ñíèæåíèå ñëóõà

Ïñèõè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà Èíòåëëåêòóàëüíûå è ïðåñåíèëüíûå ìíåñòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ
Îðãàíè÷åñêèé ïñèõîç
Àãðåññèâíîå ïîâåäåíèå
Ðåçèñòåíòíîñòü ïñèõè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ ê ïðîâîäèìîé àíòèïñèõîòè÷åñêîé òåðàïèè



ðàòèâíûõ çàáîëåâàíèÿõ, â òîì ÷èñëå ìèòîõîíäðèàëüíûõ
áîëåçíÿõ, Gm2-ãàíãëèîçèäîçå, àòàêñèè ñ îêóëîìîòîð-
íîé àïðàêñèåé òèïà 1, áîëåçíè Ãîøå òèïà 3, çàáîëåâàíè-
ÿõ èç ãðóïïû ñïèíîöåðåáåëëÿðíûõ àòàêñèé. Íà ñåãî-
äíÿøíèé äåíü, â çàâèñèìîñòè îò âîçðàñòà äåáþòà ÁÍÏÑ
âûäåëÿþò íåñêîëüêî å¸ ôîðì, ðàçëè÷àþùèõñÿ ïî òèïó
òå÷åíèÿ è ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè áîëüíûõ: íåîíà-
òàëüíóþ, èëè òÿæ¸ëóþ ìëàäåí÷åñêóþ (äî 3 ìåñ. æèçíè),
ðàííþþ ìëàäåí÷åñêóþ (îò 3 ìåñ. äî 2 ëåò), ïîçäíþþ
ìëàäåí÷åñêóþ (îò 2 äî 6 ëåò), þíîøåñêóþ (îò 6 äî
15 ëåò) è âçðîñëóþ (ñòàðøå 15 ëåò).

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Â ñòàòüå áóäóò ïðåäñòàâëåíû êëèíè÷åñêèå äàííûå
ïÿòè ïàöèåíòîâ, êîòîðûì äèàãíîç ÁÍÏÑ áûë âåðèôè-
öèðîâàí ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèì ìåòîäîì.

Â çàâèñèìîñòè îò âîçðàñòà ïîÿâëåíèÿ ïåðâûõ êëèíè-
÷åñêèõ ñèìïòîìîâ ïîä íàøèì íàáëþäåíèåì íàõîäÿòñÿ:
îäèí ïàöèåíò ñ íåîíàòàëüíîé ôîðìîé, òðè — ñ ïîçäíåé
ìëàäåí÷åñêîé ôîðìîé, îäèí — ñ þíîøåñêîé ôîðìîé
çàáîëåâàíèÿ. Íà îñíîâàíèè àíàëèçà êëèíè÷åñêèõ äàí-
íûõ íàìè áóäóò ïðîàíàëèçèðîâàíû ðàçëè÷íûå êîìáèíà-
öèè ñèìïòîìîâ è îöåíåíà èõ êëèíè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü.
Îñíîâíûå êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ ÁÍÏÑ ó íàøèõ ïà-
öèåíòîâ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 3.

Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâëåííîé òàáëèöû, ñ ïîäîçðåíè-
åì íà äåãåíåðàòèâíîå çàáîëåâàíèå íåðâíîé ñèñòåìû ïî-
ñòóïèë â ñòàöèîíàð îäèí ïàöèåíò èç ïÿòè, âî âòîðîì è
òðåòüåì ñëó÷àÿõ íàïðàâëÿþùèìè äèàãíîçàìè áûëè áî-

ëåçíü Âèëüñîíà—Êîíîâàëîâà è áîëåçíü Íèìàííà—Ïèêà

òèïà Ñ, â ïîñëåäíèõ äâóõ ñëó÷àÿõ — äåòñêèé öåðåáðàëü-

íûé ïàðàëè÷ è îñòðûé äèññåìèíèðîâàííûé ýíöåôàëîìèå-

ëèò. Ó îäíîãî ïàöèåíòà äèàãíîç ïðè íàïðàâëåíèè ñî-
âïàë ñ âåðèôèöèðîâàííûì, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ñëà-
áîé èíôîðìèðîâàííîñòè íåâðîëîãîâ î êëèíè÷åñêèõ
ïðîÿâëåíèÿõ ÁÍÏÑ. Äðóãàÿ ïðè÷èíà — ýòî íåðåçêàÿ
âûðàæåííîñòü îñíîâíûõ êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ, íå-
ñïåöèôè÷íîñòü äåáþòíûõ ñèìïòîìîâ, ìåäëåííîå ïðî-
ãðåññèðîâàíèå çàáîëåâàíèÿ. Ýòèìè æå ïðè÷èíàìè ìîæ-

íî îáúÿñíèòü ñòîëü äëèòåëüíîå âðåìÿ, íåîáõîäèìîå äëÿ
âåðèôèêàöèè äèàãíîçà, íå òîëüêî ó íàñ, íî è çà ðóáå-
æîì. Â íàøåì ñëó÷àå ñðåäíèé âîçðàñò íà ìîìåíò óñòà-
íîâëåíèÿ äèàãíîçà ñîñòàâèë îêîëî 6 ëåò îò ïîÿâëåíèÿ
ïåðâûõ êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ, ÷òî ñîâïàäàåò ñ äàííû-
ìè ëèòåðàòóðû [9].

Íè îäèí èç íàáëþäàåìûõ íàìè ñëó÷àåâ íå íîñèë ñå-
ìåéíûé õàðàêòåð.

Íà îñíîâàíèè àíàëèçà ëèòåðàòóðû è ñîáñòâåííûõ
êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé íèæå áóäóò ïðåäñòàâëåíû
îñíîâíûå êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû è èõ ñî÷åòàíèÿ, ïî-
çâîëÿþùèå çàïîäîçðèòü ÁÍÏÑ â áîëåå ðàííèå ñðîêè.

Âèñöåðàëüíûå ñèìïòîìû ÁÍÏÑ

Èçîëèðîâàííàÿ íåîáúÿñíèìàÿ ñïëåíîìåãàëèÿ

ñ èëè áåç ãåïàòîìåãàëèè

Ñîãëàñíî äàííûì ëèòåðàòóðû, èçîëèðîâàííàÿ ñïëå-
íîìåãàëèÿ ñ ãåïàòîìåãàëèåé èëè áåç íå¸ ÷àñòî íàáëþäà-
åòñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÍÏÑ è ÿâëÿåòñÿ äîñòàòî÷íî
ñåðü¸çíûì êðèòåðèåì äëÿ äèàãíîñòèêè ýòîãî ðåäêîãî çà-
áîëåâàíèÿ [15, 28]. Â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà äàííûé ñèìïòîì
ñî÷åòàåòñÿ ñ ðàçëè÷íûìè íåâðîëîãè÷åñêèìè è/èëè ïñè-
õè÷åñêèìè ñèìïòîìàìè, â òîì ÷èñëå âåðòèêàëüíûì íàä-
úÿäåðíûì ïàðàëè÷îì âçîðà, àòàêñèåé è øèçîôðåíîïî-
äîáíûìè ðàññòðîéñòâàìè, âåðîÿòíîñòü íàëè÷èÿ ÁÍÏÑ
âîçðàñòàåò â íåñêîëüêî ðàç [15].

Ó ïàöèåíòêè Ñ.Ê. ñïëåíîìåãàëèÿ â ñî÷åòàíèè
ñ òðîìáîöèòîïåíèåé ë¸ãêîé ñòåïåíè îòìå÷àëàñü ñ 3 ëåò.
Ðåá¸íîê äëèòåëüíîå âðåìÿ íàáëþäàëñÿ ó ãåìàòîëîãà
ñ äèàãíîçîì ñïëåíîìåãàëèÿ, òðîìáîöèòîïåíèÿ íåÿñíîãî

ãåíåçà. Â ñâÿçè ñ ïðîãðåññèðîâàíèåì çàáîëåâàíèÿ, âûðà-
æåííûì ïîñòåïåííûì ïðèñîåäèíåíèåì íåâðîëîãè÷åñ-
êèõ ðàññòðîéñòâ: ãîðèçîíòàëüíîãî íèñòàãìà, âåðòèêàëü-
íîãî íàäúÿäåðíîãî îôòàëüìîïàðåçà, àòàêñèè, íàðóøå-
íèÿ ïñèõîðå÷åâîãî ðàçâèòèÿ è ïîÿâëåíèÿ ïîïåðõèâàíèÿ
ïðè ïðè¸ìå æèäêîé ïèùè, â 15 ëåò ðåá¸íêó áûë óñòà-
íîâëåí äèàãíîç ÁÍÏÑ.

Ó ïàöèåíòà À.Ð. ñ ðîæäåíèÿ íàáëþäàëàñü ãåïàòîñ-
ïëåíîìåãàëèÿ â ñî÷åòàíèè ñ ñèíäðîìîì õîëåñòàçà äèô-
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Òàáëèöà 2
Ñî÷åòàíèå êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ, ïîçâîëÿþùèõ çàïîäîçðèòü ÍÏÑ [9]

Áîëåçíè Ñèìïòîìû

Âåðòèêàëüíûé íàäúÿäåðíûé ïàðàëè÷ âçîðà

Ìûøå÷íàÿ ãèïîòîíèÿ

Ñïëåíîìåãàëèÿ + Øèçîôðåíîïîäîáíûå ðàññòðîéñòâà

Ãåëàñòè÷åñêàÿ êàòàïëåêñèÿ

Çàäåðæêà ïñèõîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ

Äèñòîíèÿ

Àòàêñèÿ + Äèàçðòðèÿ/äèñôàãèÿ

Èíòåëëåêòóàëüíûå ðàññòðîéñòâà

Ïñèõè÷åñêèå íàðóøåíèÿ + Èíòåëëåêòóàëüíûå ðàññòðîéñòâà



ÀÊÒÓÀËÜÍÛÅ ÏÐÎÁËÅÌÛ ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÎÉ ÃÅÍÅÒÈÊÈ ÐÅÄÊÈÕ ÁÎËÅÇÍÅÉ

4

Òàáëèöà 3
Îñíîâíûå êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ çàáîëåâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÍÏÑ

Ïàöèåíòû/Âîçðàñò Á.À., 5 ëåò Ã.Ï., 10, ëåò Á.Ã., 9 ëåò À.Ð., 3 ãîäà Ñ.Ê.,15 ëåò

1 2 3 4 5 6

Ïîë Æ Æ Ì Ì Æ

Âîçðàñò äåáþòà
çàáîëåâàíèÿ

1 ãîä 5 ìåñ. 1 ãîä 8 ìåñ. 5 ëåò 3-è ñóòêè æèçíè 3 ãîäà

Âîçðàñò íà ìîìåíò
ïîñòàíîâêè
äèàãíîçà

5 ëåò 10 ëåò 9 ëåò 3 ãîäà 15 ëåò

Äèàãíîç
ïðè ïîñòóïëåíèè

Äåòñêèé
öåðåáðàëüíûé

ïàðàëè÷,
çàäåðæêà

ïñèõîìîòîðíîãî
ðàçâèòèÿ

Îñòðûé
äèññåìèíèðî-

âàííûé
ýíöåôàëîìèåëèò

Äåãåíåðàòèâíîå
çàáîëåâàíèå

íåðâíîé ñèñòåìû,
ïîäîñòðûé

ñêëåðîçèðóþùèé
ïàíýíöåôàëèò

Áîëåçíü
Íèìàííà—Ïèêà

òèïà Ñ (?)

Áîëåçíü
Âèëüñîíà—
Êîíîâàëîâà

Ðàííåå ÏÌÐ Áåç îñîáåííîñòåé
äî 1 ãîäà

Áåç îñîáåííîñòåé Áåç îñîáåííîñòåé ÇÏÌÐ Áåç îñîáåííîñòåé

Íåîíàòàëüíàÿ
æåëòóõà /
ñèíäðîì õîëåñòàçà

— — — + + + —

Ñåìåéíûé àíàìíåç Íå îòÿãîù¸í Íå îòÿãîù¸í Íå îòÿãîù¸í Íå îòÿãîù¸í Íå îòÿãîù¸í

Ïåðâûå ñèìïòîìû
çàáîëåâàíèÿ

Çàäåðæêà
ïñèõîìîòîðíîãî

ðàçâèòèÿ

Íàðóøåíèå
ïîõîäêè

Íàðóøåíèå ïîõîäêè,
ýïèçîäû

ãîëîâîêðóæåíèé,
ñíèæåíèå ïàìÿòè
è êîíöåíòðàöèè

âíèìàíèÿ

Ñèíäðîì
õîëåñòàçà,
çàäåðæêà

ïñèõîìîòîðíîãî
ðàçâèòèÿ

Ãåïàòîñïëåíî-
ìåãàëèÿ,

òðîìáîöèòîïåíèÿ

Æàëîáû ïðè
îñìîòðå ïàöèåíòà

Íà óòðàòó ïñèõîìî-
òîðíûõ íàâûêîâ,
ïîï¸ðõèâàíèÿ,

óâåëè÷åíèå ïå÷åíè
è ñåëåç¸íêè

Íà óòðàòó íàâûêîâ,
õîðåè÷åñêèå ãèïåð-
êèíåçû â ìèìè÷å-
ñêîé ìóñêóëàòóðå è
ÿçûêå, îãðàíè÷åíèå
äâèæåíèÿ ãëàçíûõ
ÿáëîê âî âñåõ íà-

ïðàâëåíèÿõ,
íåóñòîé÷èâîñòü ïðè

õîäüáå, ýïèçîäû
âíåçàïíûõ ïàäåíèé

Íà íàðóøåíèå
ïîõîäêè è ðå÷è,

õîðåè÷åñêèå
ãèïåðêèíåçû

â êîíå÷íîñòÿõ,
ñíèæåíèå ïàìÿòè

è âíèìàíèÿ

Íà óòðàòó íàâûêîâ,
ïîï¸ðõèâàíèÿ,

ñòåðåîòèïíûå äâè-
æåíèÿ â âèäå ïîòè-
ðàíèÿ ðóêàìè ãëàç,
óâåëè÷åíèå ïå÷åíè

è ñåëåç¸íêè

Íà ñíèæåíèå èí-
òåëëåêòà, øàòêîñòü

ïðè õîäüáå,
íàðóøåíèå
ïîâåäåíèÿ

Êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû íà ìîìåíò îñìîòðà

Ãåïàòîìåãàëèÿ + + + — — + + —

Ñïëåíîìåãàëèÿ + + + — — + + +

Çàäåðæêà/óòðàòà
ÏÌÐ

+ + + + + + + + + + +

Ýïèëåïòè÷åñêèå
ïðèñòóïû

— — + — —

Ïðèñòóïû
êàòàïëåêñèè

— + — — —

Âåðòèêàëüíûé
íàäúÿäåðíûé
îôòàëüìîïàðåç

+ + + + + + +

Ïñåâäîáóëüáàðíûé
ñèíäðîì

+ + + + + + + + + +

Àòàêñèÿ — + + + + + + +

Äèçàðòðèÿ Íå ãîâîðèò + + + + +

Ìûøå÷íàÿ äèñòîíèÿ — + + + +

Ãèïåðêèíåçû — + + + — —

Ñïàñòè÷åñêèé òåòðà-
ïàðåç/ãåìèïàðåç

Ñïàñòè÷åñêèé
òåòðàïàðåç

Ìûøå÷íàÿ
ãèïîòîíèÿ

Ñïàñòè÷åñêèé
ãåìèïàðåç

— —



ôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç ïðîâîäèëñÿ ñ ãàëàêòîçåìèåé,
ñèíäðîìîì âðîæä¸ííîãî âíóòðèïå÷¸íî÷íîãî õîëåñòàçà,
âíóòðèóòðîáíûìè èíôåêöèÿìè. Ïðàâèëüíûé äèàãíîç
áûë çàïîäîçðåí òîëüêî ïîñëå ïðîâåäåíèÿ êîñòíîìîçãî-
âîé ïóíêöèè è îáíàðóæåíèÿ â ïóíêòàòå êîñòíîãî ìîçãà
êëàññè÷åñêèõ êëåòîê Íèìàííà—Ïèêà.

Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî âûðàæåííîñòü ñïëåíîìåãà-
ëèè/ãåïàòîìïëåíîìåãàëèè íå êîððåëèðóåò ñ òÿæåñòüþ
íåâðîëîãè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ è ñêîðîñòüþ ïðîãðåññèðî-
âàíèÿ çàáîëåâàíèÿ. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ó áîëüíûõ ñ
ÁÍÏÑ îáíàðóæèâàþò íåçíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå ñå-
ëåç¸íêè, äèàãíîñòèðóåìîå òîëüêî ñ ïîìîùüþ àïïàðàòà
óëüòðàçâóêîâîãî èññëåäîâàíèÿ [9].

Çàòÿíóâøàÿñÿ æåëòóõà íîâîðîæä¸ííûõ/

ñèíäðîì õîëåñòàçà

Ó äåòåé íà ïåðâîì ãîäó æèçíè íåðåäêî âñòðå÷àþòñÿ
ðàçëè÷íûå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè îò êîíúþãàöèîííîé ãè-
ïåðáèëèðóáèíåìèè íîâîðîæä¸ííûõ äî òÿæ¸ëîãî õîëåñòà-
òè÷åñêîãî ãåïàòèòà ñ ïðèçíàêàìè ïå÷¸íî÷íîé íåäîñòàòî÷-
íîñòè. Ñèíäðîì õîëåñòàçà ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç âàæíûõ êðè-
òåðèåâ äèàãíîñòèêè ÁÍÏÑ è ÷àñòî íàáëþäàåòñÿ ïðè íå-
îíàòàëüíîé èëè ðàííåé ìëàäåí÷åñêîé ôîðìå çàáîëåâàíèÿ,
÷òî è íàáëþäàëîñü ó áîëüíîãî À.Ð. Òàê, ó ïàöèåíòà íà
òðåòüè ñóòêè æèçíè ïîÿâèëàñü æåëòóøíîñòü êîæíûõ ïî-
êðîâîâ ñ ïîñòåïåííûì íàðàñòàíèåì êëèíè÷åñêèõ ñèìïòî-
ìîâ â âèäå ïîÿâëåíèÿ è íàðàñòàíèÿ ãåïàòîëèåíàëüíîãî
ñèíäðîìà, ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ íåêîíúþãèðîâàííîãî áèëè-
ðóáèíà è ïå÷¸íî÷íûõ òðàíñàìèíàç. Â ñâÿçè ñ ïðîãðåññè-
ðîâàíèåì áîëåçíè ðåá¸íîê íà âòîðîé íåäåëå æèçíè áûë
ãîñïèòàëèçèðîâàí â îòäåëåíèå ïàòîëîãèè íîâîðîæä¸ííûõ,
ãäå íàõîäèëñÿ ñ äèàãíîçîì Íåîíàòàëüíàÿ æåëòóõà. Ãèïåð-

áèëèðóáèíåìèÿ. Äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç ïðîâîäèëñÿ ñ
âíóòðèóòðîáíûìè èíôåêöèÿìè, âðîæä¸ííûì âíóòðè-
ïå÷¸íî÷íûì õîëåñòàçîì, ãàëàêòîçåìèåé. Ðåá¸íîê ðîñ ñ çà-
äåðæêîé ïñèõîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ. Ñ òîãî âðåìåíè êàê
ðåá¸íîê ñàìîñòîÿòåëüíî ïîø¸ë, ïîÿâèëèñü çàâåäåíèå ïðà-
âîé ñòîïû êíóòðè è øàòêîñòü ïðè õîäüáå, íà 2-ì ãîäó æèç-
íè — òðåìîð êîíå÷íîñòåé, ïðåèìóùåñòâåííî ïîñëå ñíà,
óñèëèëàñü íåóñòîé÷èâîñòü ïðè õîäüáå, ñòàë ÷àñòî ñïîòû-
êàòüñÿ è ïàäàòü. Â 2 ãîäà 10 ìåñ. ïîñëå ïåðåíåñ¸ííîé èí-

ôåêöèè ðåá¸íîê ïåðåñòàë ñàìîñòîÿòåëüíî õîäèòü, ñòàë õó-
æå ñàäèòüñÿ è âñòàâàòü. Íåñìîòðÿ íà ïðîâîäèìîå ëå÷åíèå,
ïðèçíàêè õîëåñòàçà ñîõðàíÿëèñü, â ñâÿçè ñ ÷åì ïàöèåíòó
áûëà ïðîâåäåíà ïóíêöèîííàÿ áèîïñèÿ ïå÷åíè, ãäå áûëè
îáíàðóæåíû ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, ïîçâîëÿþùèå
çàïîäîçðèòü áîëåçíü Íèìàííà—Ïèêà. Äèàãíîç ÁÍÏÑ áûë
ïîäòâåðæä¸í â âîçðàñòå 3 ëåò ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèì
ìåòîäîì.

Òàêèì îáðàçîì, ïðè îáíàðóæåíèè ñïëåíî- è/èëè ãå-
ïàòîñïëåíîìåãàëèè, ïðèçíàêîâ íåîíàòàëüíîãî õîëåñòàçà
äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç äîëæåí ïðîâîäèòüñÿ ñ áî-
ëåçíÿìè èç ãðóïïû ëèçîñîìíûõ áîëåçíåé íàêîïëåíèÿ,
ìèòîõîíäðèàëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè, âíóòðèóòðîáíîé
èíôåêöèåé, àòðåçèåé æåë÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé, çàáîëåâà-
íèÿìè èç ãðóïïû îðãàíè÷åñêèõ àöèäóðèé [28].

Âîäÿíêà ïëîäà èëè ôåòàëüíûé àñöèò

Âíóòðèóòðîáíàÿ âîäÿíêà ïëîäà èëè ôåòàëüíûé àñöèò
íåðåäêî âñòðå÷àþòñÿ ó íîâîðîæä¸ííûõ ñ ðàçëè÷íûìè çà-
áîëåâàíèÿìè èç ãðóïïû ëèçîñîìíûõ áîëåçíåé íàêîïëåíèÿ
[21, 27]. Äàííûå ñèìïòîìû ÿâëÿþòñÿ äîïîëíèòåëüíûìè
êðèòåðèÿìè, ïîçâîëÿþùèìè çàïîäîçðèòü ÁÍÏÑ [6].

Â òàêèõ ñëó÷àÿõ äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç ñëåäóåò
ïðîâîäèòü ñ õðîìîñîìíûìè íàðóøåíèÿìè, âðîæä¸ííû-
ìè ïîðîêàìè ñåðäöà, èíôåêöèîííûìè çàáîëåâàíèÿìè è
äðóãèìè ëèçîñîìíûìè çàáîëåâàíèÿìè.

Íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ïðè ÁÍÏÑ

Âåðòèêàëüíûé íàäúÿäåðíûé îôòàëüìîïàðåç

Âåðòèêàëüíûé íàäúÿäåðíûé îôòàëüìîïàðåç (ÂÍÎ) õà-
ðàêòåðèçóåòñÿ íàðóøåíèåì ñàêêàäèðóþùèõ äâèæåíèé
ãëàçíûõ ÿáëîê ïî âåðòèêàëè â ðåçóëüòàòå ñóïðàíóêëåðíîãî
ïîðàæåíèÿ [17]. ÂÍÎ ÿâëÿåòñÿ ñàìûì âàæíûì êðèòåðèåì
ÁÍÏÑ, îñîáåííî ïðè ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ïðîÿâëåíèÿìè,
òàêèìè, êàê ñïëåíîìåãàëèÿ, àòàêñèÿ, ïñèõè÷åñêèå ðàñ-
ñòðîéñòâà. Ó áîëüíûõ ñ ÂÍÎ íà íà÷àëüíûõ ýòàïàõ çàáîëå-
âàíèÿ âûÿâëÿþò çàìåäëåíèå ñàêêàäèðóþùèõ äâèæåíèé
ãëàçíûõ ÿáëîê ïî âåðòèêàëè, ÷òî ñâÿçàíî ñ ïîðàæåíèåì
íåéðîíîâ ïåðåäíåãî ïðîìåæóòî÷íîãî ÿäðà ìåäèàëüíîãî
ïðîäîëüíîãî ïó÷êà. Íà áîëåå ïîçäíèõ ñòàäèÿõ áîëåçíè

ISSN 2073-7998 5

ÌÅÄÈÖÈÍÑÊÀß ÃÅÍÅÒÈÊÀ. — 2013. — ¹9

Òàáëèöà 3 (îêîí÷àíèå)

1 2 3 4 5 6

Ïîâûøåíèå
ñóõîæèëüíûõ
ðåôëåêñîâ

+++ Ñíèæåíèå ++ + +

Ïåðèôåðè÷åñêàÿ
íåâðîïàòèÿ

— + — — —

Íàðóøåíèå ïñèõî-
ðå÷åâîãî ðàçâèòèÿ

Îðãàíè÷åñêàÿ
äåìåíöèÿ

++ + + +

ÌÐÒ
ãîëîâíîãî ìîçãà

Íåò äàííûõ Ñóáàòðîôèÿ
êîðòèêàëüíàÿ è

ñóáêîðòèêàëüíàÿ,
ïåðèâåíòðèêóëÿð-

íàÿ ëåéêîïàòèÿ

Ñóáàòðîôèÿ
êîðòèêàëüíàÿ è

ñóáêîðòèêàëüíàÿ

Ñóáàòðîôèÿ
êîðòèêàëüíàÿ è

ñóáêîðòèêàëüíàÿ

Ñóáàòðîôèÿ
êîðòèêàëüíàÿ è

ñóáêîðòèêàëüíàÿ



â ðåçóëüòàòå ïîðàæåíèÿ ìîñòîâîãî öåíòðà âçîðà ïîÿâëÿåò-
ñÿ çàìåäëåíèå ñàêêàäèðóþùèõ äâèæåíèé ãëàçíûõ ÿáëîê
ïî ãîðèçîíòàëè, ÷òî ïîñòåïåííî ïðèâîäèò ê òîòàëüíîìó
îôòàëüìîïàðåçó [4, 17, 20]. ×àñòî ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÍÏÑ
âåñòèáóëîîêóëÿðíûé ðåôëåêñ îñòà¸òñÿ ñîõðàííûì â ðå-
çóëüòàòå êîíòðîëèðóþùåãî âëèÿíèÿ ìîçæå÷êà íà âåñòèáó-
ëÿðíûå ÿäðà [4, 19, 20]. Íåðåäêî ó äåòåé çàìåäëåíèå ñàêêà-
äèðóþùèõ äâèæåíèé ãëàçíûõ ÿáëîê ïî âåðòèêàëè è ÂÍÎ
êîìïåíñèðóþòñÿ çàïðîêèäûâàíèåì ãîëîâû íàçàä è ÷àñòî
îñòàþòñÿ íåçàìå÷åííûìè. Äàííûé ñèìïòîì, êàê ïðàâèëî,
ôîðìèðóåòñÿ ê 2 ãîäàì. Ó òàêèõ ïàöèåíòîâ íàáëþäàþòñÿ
÷àñòûå ñïîòûêàíèÿ è ïàäåíèÿ, îíè âûãëÿäÿò íåëîâêèìè.
Ó âñåõ íàáëþäàåìûõ íàìè ïàöèåíòîâ ÂÍÎ îòìå÷àëñÿ ðàç-
ëè÷íîé ñòåïåíè âûðàæåííîñòè, ÷òî êîððåëèðóåò ñ äàííû-
ìè ëèòåðàòóðû [9].

ÂÍÎ ìîæåò áûòü îøèáî÷íî ðàñöåí¸í êàê îêóëîìî-
òîðíàÿ àïðàêñèÿ ïðè âçãëÿäå ââåðõ. Îñíîâíûå îòëè÷èÿ
ÂÍÎ îò îêóëîìîòîðíîé àïðàêñèè ïðè âçãëÿäå ââåðõ
ìîæíî óâèäåòü, îöåíèâ ñêîðîñòü ñàêêàäèðóþùèõ äâè-
æåíèé ãëàçíûõ ÿáëîê. Òàê, ïðè îêóëîìîòîðíîé àïðàê-
ñèè íàðóøåíà èíèöèàöèÿ ñàìîïðîèçâîëüíîãî ñëåæåíèÿ
çà íåâðîëîãè÷åñêèì ìîëîòî÷êîì ïî âåðòèêàëè ñ íîð-
ìàëüíîé áûñòðîé ôàçîé âåðòèêàëüíîãî íèñòàãìà, à ïðè
ÂÍÎ ñíèæåíà ñêîðîñòü ïðîñëåæèâàíèÿ [17].

Â äèôôåðåíöèàëüíî-äèàãíîñòè÷åñêèé ïîèñê çàáîëå-
âàíèé, ïðîòåêàþùèõ ñ ÂÍÎ, íåîáõîäèìî âêëþ÷èòü
Gm2-ãàíãëèîçèäîç, áîëåçíü Âèëüñîíà—Êîíîâàëîâà, ýí-
öåôàëîïàòèþ Âåðíèêå, áîëåçíè Ãåíòèãòîíà è Êðå-
éòöôåëüäà—ßêîáà, íåäîñòàòî÷íîñòü âèòàìèíà Â12 è äðó-
ãèå.

Àòàêñèÿ

Àòàêñèÿ ÷àñòî âñòðå÷àåòñÿ ïðè ÁÍÏÑ. Äàííûé ñèì-
ïòîì èìååò ñðåäíþþ ñòåïåíü äèàãíîñòè÷åñêîé çíà÷èìîñ-
òè [28]. Ïðè ÁÍÏÑ àòàêòè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà ñâÿçàíû ñ
ãèáåëüþ êëåòîê Ïóðêèíüå ìîçæå÷êà [18, 25]. Âîçðàñòàåò
äèàãíîñòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü ñèìïòîìà ïðè ñî÷åòàíèè
àòàêñèè ñ ãèïåðêèíåçàìè ëèöåâîé ìóñêóëàòóðû è âåðõíèõ
êîíå÷íîñòåé. Ïðè ÁÍÏÑ ðàçâèâàåòñÿ òàê íàçûâàåìàÿ
ìåäëåííàÿ àòàêñèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ àòàêñèÿìè, íàáëþäàå-
ìûìè ïðè îïóõîëÿõ ìîçæå÷êà èëè äðóãèõ äåãåíåðàòèâíûõ
çàáîëåâàíèÿõ. Òàêèå äåòè âûãëÿäÿò íåëîâêèìè, ÷òî ìû íà-
áëþäàëè ó íàøèõ ïàöèåíòîâ. Îáû÷íî àòàêñèÿ ñòàíîâèòñÿ
î÷åâèäíîé ïîñëå âîçíèêíîâåíèÿ ãèïåðêèíåòè÷åñêèõ ðàñ-
ñòðîéñòâ ïðè ìëàäåí÷åñêèõ ôîðìàõ, ïðè þâåíèëüíûõ îíà
èíîãäà ïðåäøåñòâóåò ðàçâèòèþ ýêñòðàïèðàìèäíûõ íàðó-
øåíèé. Â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà àòàêñèÿ äëèòåëüíî ñóùåñòâóåò
êàê èçîëèðîâàííûé ñèìïòîì áåç ïîäêîðêîâûõ íàðóøå-
íèé, íåîáõîäèìî ïðîäîëæèòü äèíàìè÷åñêîå íàáëþäåíèå
çà ïàöèåíòîì ñ öåëüþ ðåøåíèÿ âîïðîñà î äàëüíåéøåé òàê-
òèêå âåäåíèÿ.

Ïðè íàëè÷èè àòàêòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ äèàãíîñòè-
÷åñêèé êðóã çàáîëåâàíèé î÷åíü øèðîê, âêëþ÷àåò ãðóïïó
ñïèíîöåðåáåëëÿðíûõ àòàêñèé, ëèçîñîìíûå áîëåçíè íà-
êîïëåíèÿ, ìèòîõîíäðèàëüíûå áîëåçíè è äðóãèå.

Ãåëàñòè÷åñêàÿ êàòàïëåêñèÿ

Ãåëàñòè÷åñêàÿ êàòàïëåêñèÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ êðàòêîâðå-
ìåííîé ïðèñòóïîîáðàçíî ïðîÿâëÿþùåéñÿ óòðàòîé ìûøå÷-
íîãî òîíóñà, â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ ïðèâîäÿùåé ê âíåçàïíî-
ìó ïàäåíèþ áîëüíîãî áåç óòðàòû ñîçíàíèÿ è îáû÷íî âîçíè-
êàþùåé íà ôîíå ñèëüíûõ ýìîöèîíàëüíûõ ðåàêöèé (÷àñòî
âî âðåìÿ ñìåõà). Ýòîò ñèìïòîì — îäèí èç ñàìûõ âàæíûõ
ñèìïòîìîâ ÁÍÏÑ íàðÿäó ñ ÂÍÎ è ìîæåò ïîÿâèòüñÿ â âîç-
ðàñòå äî 2 ëåò. Ñðåäè íàøèõ ïàöèåíòîâ êàòàïëåêòè÷åñêèå
ïðèñòóïû íàáëþäàëèñü ó îäíîé ïàöèåíòêè Ã.Ï. Îíè ïîÿ-
âèëèñü ÷åðåç 6 ëåò ïîñëå âîçíèêíîâåíèÿ ïåðâûõ êëèíè÷åñ-
êèõ ñèìïòîìîâ, ÷òî ïîçâîëèëî óñòàíîâèòü ïðàâèëüíûé äè-
àãíîç. Ïðè êàòàïëåêòè÷åñêèõ ïðèñòóïàõ ïðè êîìïüþòåðíîé
ýëåêòðîýíöåôàëîãðàôèè îáû÷íî íå ðåãèñòðèðóþò ýïèëåï-
òèôîðìíîé àêòèâíîñòè. Äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç â
äàííîì ñëó÷àå ñëåäóåò ïðîâîäèòü ñ ýïèëåïòè÷åñêîé ïðèðî-
äîé çàáîëåâàíèÿ, íàðêîëåïñèåé, ýíöåôàëèòîì Ýêîíîìî.

Ýêñòðàïèðàìèäíûå íàðóøåíèÿ

Ýêñòðàïèðàìèäíûå íàðóøåíèÿ õàðàêòåðèçóþòñÿ
÷ðåçìåðíûìè íàñèëüñòâåííûìè ñîêðàùåíèÿìè ðàçëè÷-
íûõ ãðóïï ìûøö â ðåçóëüòàòå ïîâðåæäåíèÿ îáëàñòè áà-
çàëüíûõ ãàíãëèåâ è â ìåíüøåé ñòåïåíè — ìîçæå÷êà [13].
Ýêñòðàïèðàìèäíûå ðàññòðîéñòâà ÷àñòî íàáëþäàþòñÿ è
ïðè äðóãèõ çàáîëåâàíèÿõ êàê íàñëåäñòâåííîé, òàê è íå-
íàñëåäñòâåííîé ïðèðîäû, ïîýòîìó äèàãíîñòè÷åñêàÿ çíà-
÷èìîñòü ñèìïòîìà óìåðåííàÿ [28]. Êîìáèíàöèÿ òàêèõ
ñèìïòîìîâ, êàê äèñòîíèÿ è ìîçæå÷êîâûå íàðóøåíèÿ, îá-
ëàäàåò âûñîêîé äèàãíîñòè÷åñêîé öåííîñòüþ [29].

Â òàêèõ ñëó÷àÿõ äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç ñëåäóåò
ïðîâîäèòü ñ íåäîñòàòî÷íîñòüþ òðàíñïîðò¸ðà ãëþêîçû â
ìîçã, áîëåçíüþ Ôðèäðåéõà, áîëåçíüþ Âèëüñîíà—Êîíî-
âàëîâà è äðóãèìè. Ñðåäè íàøèõ ïàöèåíòîâ, ãèïåðêèíå-
òè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà íàáëþäàëèñü ó òð¸õ áîëüíûõ.
Ó ïàöèåíòêè Ã.Ï. â âèäå õîðåè÷åñêèõ ãèïåðêèíåçîâ ëè-
öåâîé ìóñêóëàòóðû è ÿçûêà, ó áîëüíîãî Á.Ã. — õîðåîàòå-
òîèäíûõ ãèïåðêèíåçîâ âåðõíèõ êîíå÷íîñòåé, ó À.Ð. —
ïî òèïó ìûøå÷íîé äèñòîíèè, ó îñòàëüíûõ áîëüíûõ ýêñ-
òðàïèðàìèäíûå íàðóøåíèÿ íå íàáëþäàëèñü.

Äèçàðòðèÿ/äèñôàãèÿ

Ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ äèçàðòðèÿ
ðàçâèâàåòñÿ ó âñåõ ïàöèåíòîâ, ÷òî ñâÿçàíî ñ ñî÷åòàííûì
ïîðàæåíèåì ìîçæå÷êà è áàçàëüíûõ ãàíãëèåâ [26]. Äè-
çàðòðèÿ ÿâëÿåòñÿ óìåðåííûì ñèìïòîìîì ÁÍÏÑ, îäíàêî
ïðè ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ñèìïòîìàìè åãî äèàãíîñòè÷åñ-
êàÿ çíà÷èìîñòü çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàåòñÿ [28].

Äèñôàãèÿ ïðè ÁÍÏÑ âîçíèêàåò â ðåçóëüòàòå äèñ-
ôóíêöèè ÿäåð ñòâîëà ãîëîâíîãî ìîçãà, à òàêæå ïîðàæå-
íèÿ íåéðîíîâ ëîáíîé äîëè. Äàííûé ñèìïòîì ìîæåò ïî-
ÿâèòüñÿ â ëþáîå âðåìÿ è, ïðè ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè êëè-
íè÷åñêèìè ñèìïòîìàìè, ñòàíîâèüñÿ âàæíûì êðèòåðèåì
äèàãíîñòèêè ÁÍÏÑ. Äèñôàãèÿ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé ïðî-
áëåìîé ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÍÏÑ, ïîñêîëüêó ÷àñòî ñëóæèò
ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ ïîâòîðíûõ àñïèðàöèîííûõ ïíåâìî-
íèé è íåáëàãîïðèÿòíîãî èñõîäà [7, 26].
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Ìûøå÷íàÿ ãèïîòîíèÿ

Ìûøå÷íàÿ ãèïîòîíèÿ — íåñïåöèôè÷íûé ñèìïòîì
ÁÍÏÑ è ìîæåò íàáëþäàòüñÿ ïðè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâà-
íèÿõ [28]. Ïðè ñî÷åòàíèè ìûøå÷íîé ãèïîòîíèè ñ àòàê-
ñèåé, ãëàçîäâèãàòåëüíûìè íàðóøåíèÿìè ðîëü ñèìïòîìà
â äèàãíîñòèêå âîçðàñòàåò. Ñðåäè íàøèõ ïàöèåíòîâ, ó
áîëüíîé Ã.Ï., îòìå÷àëàñü ìûøå÷íàÿ ãèïîòîíèÿ â ñî÷å-
òàíèè ñ äðóãèìè íåâðîëîãè÷åñêèìè ðàññòðîéñòâàìè, ó
äðóãèõ áîëüíûõ — èçìåíåíèå ìûøå÷íîãî òîíóñà ïèðà-
ìèäíî-ýêñòðàïèðàìèäíîãî õàðàêòåðà.

Çàäåðæêà ïñèõîìîòîðíîãî/ðå÷åâîãî ðàçâèòèÿ

Çàäåðæêà ïñèõîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ — äîïîëíèòåëü-
íûé êðèòåðèé â äèàãíîñòèêå ÁÍÏÑ [28]. Äèàãíîñòè÷åñ-
êàÿ ñèëà ñèìïòîìà óâåëè÷èâàåòñÿ ïðè ñî÷åòàíèè ñ äðóãè-
ìè êëèíè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè. Ñòåïåíü âûðàæåííîñòè
ñèìïòîìà ó ïàöèåíòîâ ðàçëè÷íà: îò ë¸ãêîé çàäåðæêè ïñè-
õîìîòîðíîãî ðàçâèòèÿ äî ãëóáîêîé èíâàëèäèçàöèè.
Ó âñåõ íàøèõ ïàöèåíòîâ íàáëþäàëàñü çàäåðæêà ïñèõîðå-
÷åâîãî ðàçâèòèÿ ðàçëè÷íîé ñòåïåíè âûðàæåííîñòè, ÷òî
ñîâïàäàåò ñ äàííûìè ëèòåðàòóðû [1].

Ýïèëåïòè÷åñêèå ïðèñòóïû

Ýïèëåïòè÷åñêèå ïðèñòóïû íå ÿâëÿþòñÿ òèïè÷íûì
ñèìïòîìîì áîëåçíè [28]. Ïðè ÁÍÏÑ îòìå÷àþòñÿ ðàç-
ëè÷íûå òèïû ýïèëåïòè÷åñêèõ ïðèñòóïîâ (ïàðöèàëüíûå,
ãåíåðàëèçîâàííûå, ìèîêëîíè÷åñêèå, òîíèêî-êëîíè÷åñ-
êèå) ðàçëè÷íîé èíòåíñèâíîñòè è ÷àñòîòû. Ó ïàöèåíòà
Á.Ã. ýïèëåïòè÷åñêèå ïðèñòóïû ïî òèïó àáñàíñîâ è ôî-
êàëüíûõ àäâåðñèâíûõ ïðèñòóïîâ ïîÿâèëèñü â ðàçâ¸ðíó-
òîé ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ è íà íà÷àëüíûõ ýòàïàõ áîëåçíè
õîðîøî ïîääàâàëèñü êîððåêöèè àíòèýïèëåïòè÷åñêèìè
ïðåïàðàòàìè. Ïðè íàëè÷èè ýïèëåïòè÷åñêèõ ïðèñòóïîâ
äèôôåðåíöèàëüíûé äèàãíîç, â ïåðâóþ î÷åðåäü, íåîáõî-
äèìî ïðîâîäèòü ñ ðàçëè÷íûìè ôîðìàìè ýïèëåïñèé, ìè-
òîõîíäðèàëüíûìè áîëåçíÿìè [2].

Íåéðîñåíñîðíàÿ òóãîóõîñòü

Íåéðîñåíñîðíàÿ òóãîóõîñòü îòìå÷àåòñÿ â 20% ñëó÷àåâ
ÁÍÏÑ è âñòðå÷àåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ó âçðîñëûõ áîëü-
íûõ. Ïîêàçàíî, ÷òî ñíèæåíèå ñëóõà ñâÿçàíî ñ íàêîïëåíè-
åì õîëåñòåðèíà. Íè ó îäíîãî èç îáñëåäîâàííûõ íàìè ïà-
öèåíòîâ ñíèæåíèÿ ñëóõà íå áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî [2].

Ïñèõè÷åñêèå ñèìïòîìû ÁÍÏÑ

Èíòåëëåêòóàëüíûå íàðóøåíèÿ

Ó 45% áîëüíûõ íàáëþäàþòñÿ ðàçëè÷íûå ïñèõè÷åñêèå
íàðóøåíèÿ, êîòîðûå â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè êëèíè÷åñêèìè
ïðèçíàêàìè ÿâëÿþòñÿ ñåðü¸çíûì ïðåäèêòîðîì ÁÍÏÑ [28].

Îñòðûå ïñèõîçû

Â þíîøåñêîì è âçðîñëîì âîçðàñòå ÁÍÏÑ ìîæåò ìà-
íèôåñòèðîâàòü ñ îñòðûõ ïñèõè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ. Â òà-
êèõ ñëó÷àÿõ íàèáîëåå ÷àñòî ðàçâèâàþòñÿ îñòðûå ïñèõî-

çû â âèäå çðèòåëüíûõ è ñëóõîâûõ ãàëëþöèíàöèé, íàâÿç-
÷èâûõ ìûñëåé è äåéñòâèé, êîòîðûå èìåþò ïðîãðåññèðó-
þùåå, ðåöèäèâèðóþùåå òå÷åíèå, è íàáëþäàåòñÿ ðåçèñ-
òåíòîñòü êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ ê ïðîâîäèìîé òåðà-
ïèè [3].

Íàðóøåíèå ïîâåäåíèÿ

Íàðóøåíèå ïîâåäåíèÿ ÷àñòî íàáëþäàåòñÿ ïðè âçðîñ-
ëîé ìàíèôåñòàöèè áîëåçíè. Íåðåäêî âñòðå÷àþòñÿ íàðó-
øåíèÿ ïîâåäåíèÿ â âèäå àãðåññèâíîñòè èëè ñîöèàëüíîé
èçîëÿöèè, ðåæå — äåïðåññèâíûå ðàññòðîéñòâà. ×àñòî òà-
êèì ïàöèåíòàì óñòàíàâëèâàþò äèàãíîçû: áèïîëÿðíûå
ðàññòðîéñòâà, îáñåññèâíî-êîìïóëüñèâíûé ïñèõîç, ïðå-
õîäÿùèå çðèòåëüíûå ãàëëþöèíàöèè è äðóãèå [3].

Äîïîëíèòåëüíûå ìåòîäû îáñëåäîâàíèÿ

Ó âñåõ îáñëåäîâàííûõ íàìè ïàöèåíòîâ èçìåíåíèÿ
êàðòèíû ãîëîâíîãî ìîçãà ïðè ðåíòãåíîâñêîé êîìïüþ-
òåðíîé è ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé òîìîãðàôèè â ñëó÷àÿõ
áîëåçíè ÍÏC íåñïåöèôè÷íû: àòðîôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ
ìîçãà, îñîáåííî ìîçæå÷êà, ðåæå èçìåíåíèÿ ïåðèâåí-
òðèêóëÿðíîãî áåëîãî âåùåñòâà, â ÷àñòè ñëó÷àåâ îíè âû-
ðàæåíû ìèíèìàëüíî èëè âîîáùå îòñóòñòâóþò.

Êàðòèíà êîìïüþòåðíîé ýëåêòðîýíöåôàëîãðàôèè
òàêæå íåñïåöèôè÷íà: äèôôóçíîå çàìåäëåíèå áèîýëåê-
òðè÷åñêîé àêòèâíîñòè èëè ýïèëåïòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü
(âíå çàâèñèìîñòè îò íàëè÷èÿ ïðèïàäêîâ).

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì, êëèíè÷åñêàÿ äèàãíîñòèêà ÁÍÏÑ
ïðåäñòàâëÿåò çíà÷èòåëüíûå òðóäíîñòè. Îíè ñâÿçàíû ñ
÷ðåçâû÷àéíîé ðåäêîñòüþ ôîðì, âûðàæåííûì êëèíè÷åñ-
êèì ïîëèìîðôèçìîì, íàëè÷èåì àòèïè÷íûõ ôîðì áîëåç-
íåé. Âåäóùàÿ ðîëü â äèàãíîñòèêå ïðèíàäëåæèò îñâå-
äîìë¸ííîñòè è êëèíè÷åñêîé íàñòîðîæåííîñòè âðà÷åé ðàç-
íûõ ñïåöèàëüíîñòåé, â ÷ü¸ ïîëå çðåíèÿ ïîïàäàþò áîëüíûå
íà äîëàáîðàòîðíîì ýòàïå.

Â 2011 ã. F.A. Wijburg ñ ñîàâòîðàìè áûëà ðàçðàáîòàíà
øêàëà áàëëüíîé îöåíêè êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ è èõ ñî-
÷åòàíèé äëÿ âûÿâëåíèÿ ïàöèåíòîâ ñ ÁÍÏÑ [28]. Øêàëà
îñíîâûâàåòñÿ íà îöåíêå ÷óâñòâèòåëüíîñòè è ñïåöèôè÷-
íîñòè îòäåëüíûõ ñèìïòîìîâ è èõ ñî÷åòàíèé, ïåðå÷åíü
êîòîðûõ áûë ñîñòàâëåí ýêñïåðòàìè íà îñíîâàíèè ñî-
áñòâåííîãî îïûòà è àíàëèçà äàííûõ ëèòåðàòóðû. Êàæäî-
ìó ñèìïòîìó, êîòîðûé âñòðå÷àåòñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ÁÍÏÑ,
áûëî ïðèñâîåíî îïðåäåë¸ííîå êîëè÷åñòâî áàëëîâ, ïîñëå
òåñòèðîâàíèÿ áàëëû ñóììèðóþòñÿ. Ïî ðåçóëüòàòàì ñðàâ-
íåíèÿ òð¸õ ãðóïï ïàöèåíòîâ (ñ ïîäòâåðæä¸ííûì äèàãíî-
çîì ÁÍÏÑ, ñ ïîäîçðåíèåì íà ÁÍÏÑ, íî íå ïîä-
òâåðæä¸ííûì äèàãíîçîì è ïàöèåíòîâ ñ äðóãèìè íåéðîäå-
ãåíåðàòèâíûìè çàáîëåâàíèÿìè, ó êîòîðûõ áûë îäèí èç
ñèìïòîìîâ, õàðàêòåðíûõ äëÿ ÁÍÏÑ) áûëè óñòàíîâëåíû
áàëëû, ïîçâîëÿþùèå çàïîäîçðèòü ÁÍÏÑ ñ áîëüøåé äî-
ëåé âåðîÿòíîñòè. Ñîãëàñíî ýòîé øêàëå, äèàãíîç ÁÍÏÑ
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ÿâëÿåòñÿ âûñîêîâåðîÿòíûì ïðè ñóììå áàëëîâ áîëåå 70, â
òàêîì ñëó÷àå ïàöèåíòà íåîáõîäèìî íàïðàâèòü â ñïåöèà-
ëèçèðîâàííóþ ëàáîðàòîðèþ äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ èëè èñ-
êëþ÷åíèÿ äèàãíîçà. Ïðè ñóììå áàëëîâ îò 40 äî 69 íåîá-
õîäèìî äåòàëüíîå îáñëåäîâàíèå áîëüíîãî ñ ïðèâëå÷åíè-
åì äîïîëíèòåëüíûõ ìåòîäîâ äèàãíîñòèêè. Åñëè ñóììà
áàëëîâ ìåíåå 40, äèàãíîç ñ÷èòàåòñÿ ìàëîâåðîÿòíûì.
Ïðèìåíåíèå äèàãíîñòè÷åñêîé øêàëû ïîçâîëÿåò çàïîäîç-
ðèòü ÁÍÏÑ íà ðàííèõ ýòàïàõ, îäíàêî îñíîâíóþ ðîëü â
äèàãíîñòèêå ýòîãî çàáîëåâàíèÿ èãðàþò áèîõèìè÷åñêèå è
ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèå ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ äëÿ ÁÍÏÑ âîçìîæíà ïðåíàòàëüíàÿ
äèàãíîñòèêà è ðàçðàáîòàíî ïàòîãåíåòè÷åñêîå ëå÷åíèå, ïî-
ýòîìó âûÿâëåíèå ýòîé ïàòîëîãèè èìååò áîëüøîå çíà÷åíèå
äëÿ ñåìüè ñ îòÿãîù¸ííûì ïî ýòîìó çàáîëåâàíèþ ñåìåé-
íûì àíàìíåçîì.
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