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В
печатляющий про гресс  в обла сти моле ку ляр ной
гене ти ки ней ро де ге не ра тив ных забо ле ва ний
при вел  к зна чи тель но му рас ши ре нию суще -
ствую щих пред ста вле ний  о гете ро ген но сти раз -
лич ных  групп наслед ствен ных болез ней нер вной

систе мы  и моле ку ляр ных осно вах  их пато ге не за. Осо бое
место  здесь при над ле жит наслед ствен ным атак сиям –
мно го чи слен ным  и чрез вы чай но вариа бель ным  по  своим
про явле ниям син дро мам, кото рые обусло вле ны про грес -
си рую щей деге не ра ци ей моз жеч ка  и  его свя зей (неред ко  в
соче та нии  с вовле че ни ем  ряда дру гих цере браль ных, спи -
наль ных  и пери фе ри че ских невраль ных струк тур)  и про -
явля ют ся нара стаю щи ми рас строй ства ми коор ди на ции  и
дру гих дви га тель ных функ ций [1, 2, 8]. 

Гене ти че ская гете ро ген ность чрез вы чай но харак тер на  для
атак сий  с любы ми типа ми насле до ва ния. Напри мер,  для
ауто сом но�до ми нант ных спи но це ре бел ляр ных атак сий  уже
пока за но суще ство ва ние  не  менее 27 само стоя тель ных хро -
мо сом ных локу сов [2],  что дела ет зада чу ДНК�и ден ти фи ка -
ции кон крет ной  формы весь ма слож ной.  С  этой  точки зре -
ния ситуа ция  в груп пе ауто сом но�ре цес сив ных атак сий  до
послед не го вре ме ни счи та лась  менее запу тан ной: поми мо
болез ни Фри дрей ха (наи бо лее  частой  формы наслед ствен -
ных атак сий)  и хоро шо извест ной атак сии�те ле ан ги эк та зии
дру гие ауто сом но�ре цес сив ные атак ти че ские син дро мы
были пред ста вле ны еди нич ны ми  и доста точ но ред ки ми
фено ти па ми, нозо ло ги че ская при над леж ность кото рых
оста ва лась  не впол не опре де лен ной [8]. Одна ко кло ни ро ва -
ние  ряда мутант ных  генов  и обна ру же ние кау за тив ных мута -
ций  в боль шом  числе  семей позво ли ло уста но вить широ кое
раз но об ра зие моле ку ляр ных  форм ауто сом но�ре цес сив ных
атак сий,  общая рас про стра нен ность кото рых,  как пока за ли
неко то рые попу ля цион ные иссле до ва ния,  может пре вы -
шать 3–6 слу ча ев  на 100 000 [13]. 

Одной  из  новых раз но вид но стей ауто сом но�ре цес сив ных
атак сий, нозо ло ги че ская само стоя тель ность кото рой  была
обос но ва на  на моле ку ляр ном уров не  в послед ние  годы,
стала  так назы ва е мая атак сия  с оку ло мо тор ной апрак си ей
(АОА) [7, 12].  Ее пер вое опи са ние при над ле жит  J. Aicar di  с
соав то ра ми, кото рые  в 1988  году пред ста ви ли  серию
наблю де ний необыч но го ауто сом но�ре цес сив но го забо ле -
ва ния (19 боль ных  из 10  семей), кото рое,  по  их мне нию,
невро ло ги че ски ока за лось весь ма сход ным  с атак си ей�те -
ле ан ги эк та зи ей. Поз днее ана ло гич ные наблю де ния сде ла -
ли  и дру гие иссле до ва те ли, при чем наи боль шее  число слу -
ча ев опи са но  в Пор ту га лии [4].  У  всех боль ных  ядром кли -
ни че ской кар ти ны явля ет ся соче та ние мед лен но про грес -
си рую щей моз жеч ко вой атак сии  и хорео а те то за  со сво е об -
раз ны ми нару ше ния ми гла зо дви га тель ных функ ций –
апрак си ей дви же ний глаз ных  яблок.

Атак сия  при  АОА деб юти ру ет обыч но  на пер вом деся ти ле -
тии  жизни  и пер во на чаль но про явля ет ся нару ше ни ем
поход ки  в соче та нии  с моз жеч ко вой дизар три ей,  а  затем  и
диско ор ди на ци ей  в конеч но стях (боль ше  в  руках). Апрак -
сия гла зо дви га тель ной муску ла ту ры, мани фе сти рую щая
поз днее, заклю ча ет ся  в труд но стях про из воль но го кон тро -
ля  взора  и  его фик са ции  на опре де лен ном объек те.  Так,
паци ен ты  не  могут  по коман де осу ще ствить плав ные сле -
дя щие  или точ ные  быстрые пере ме щаю щие дви же ния
глаз ных  яблок;  при попыт ке зри тель ной фик са ции объек та
отме ча ют ся толч ко об раз ные дви же ния голо вы, «про ма хи -
ва ние» голо вы  с  ее избы точ ным пово ро том  в сто ро ну
объек та, одно вре мен но вклю ча ет ся рефлек тор ный тони че -
ский пово рот глаз ных  яблок  в про ти во по лож ную сто ро ну,
и  далее –  вновь мед лен ный  дрейф  в сто ро ну объек та.
«Дефик са ция» объек та  также затруд не на  и тре бу ет вспо мо -
га тель ных прие мов (мига ние  и  т.п.).  Часто  имеет  место
отсут ствие опто ки не ти че ско го нистаг ма  и  парез сак кад.
Пред по ла га ет ся,  что ука зан ный  выше сво е об раз ный  тип
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нару ше ния гла зо дви га тель ных функ ций, наблю да е мый
также  у боль ных атак си ей�те ле ан ги эк та зи ей, обусло влен
ком би ни ро ван ной дис функ ци ей моз жеч ка  и базаль ных
ган гли ев [8]. Аль тер на тив ное объяс не ние  дал  A.H. Koep pen
(2002), пред по ло жив ший,  что  у  этих боль ных  имеет  место
надъя дер ная псев до оф таль мо пле гия вслед ствие пора же ния
n. pon tis cen tra lis cau da lis пара ме ди ан ных отде лов рети ку -
ляр ной фор ма ции  моста.

У боль ных  АОА весь ма  часто  имеет  место хорео а те тоз  либо
дисто ния конеч но стей (обыч но негру бые),  а  также сим пто -
мы поли не вро па тии: про грес си рую щая сим ме трич ная сла -
бость  и ами о тро фии  в дисталь ных отде лах конеч но стей,
угне те ние вибра цион но го  и сустав но�мы шеч но го чув ства.
Интел лект обыч но оста ет ся сох ран ным.

Мор фо ло ги че ская кар ти на  АОА  не опи са на. КТ/МРТ�ис -
сле до ва ние выяв ля ет атро фи че ские изме не ния моз жеч ка  и
( реже) ство ла голов но го  мозга.

Извест ны  два гене ти че ских вари ан та атак сии�о ку ло мо тор -
ной апрак сии –  АОА1  и  АОА2 (индек сы  по Ката ло гу  MIM
#208920  и #606002 соот вет ствен но). 

Для  АОА1 харак тер но ран нее ( от 2  до 6  лет) нача ло коор ди -
на тор ных нару ше ний, апрак сия гла зо дви га тель ной муску -
ла ту ры при со е ди ня ет ся нес коль ко поз днее  и  имеет  место  у
всех боль ных.  Более  чем  у поло ви ны боль ных  имеет  место
хорео а те тоз  либо дисто ния конеч но стей, сим пто мы поли -
не вро па тии (про грес си рую щая сим ме трич ная сла бость  и
ами о тро фии  в дисталь ных отде лах конеч но стей, угне те ние
вибра цион но го  и сустав но�мы шеч но го чув ства).  В  ряде
япон ских  семей  форма  АОА1  была пер во на чаль но опи са на
как «ран няя атак сия  с оку ло мо тор ной апрак си ей  и гипо -
аль бу мине ми ей» [7, 14].  Бла го да ря  этим опи са ниям  были
уста но вле ны весь ма цен ные допол ни тель ные диаг но сти че -
ские мар ке ры  АОА1: сни же ние уров ня аль бу ми нов  в  крови
( в началь ной ста дии болез ни  может сох ра нять ся нор мо аль -
бу мине мия),  а  также нор маль ное содер жа ние a�фето про -
те и на  и основ ных клас сов имму но гло бу ли нов.

Ген  АОА1 забо ле ва ния ( APRX) лока ли зо ван  в хро мо сом ной
обла сти 9 p13.3  и коди ру ет  белок апра так син, имею щий
нуклео тид�свя зы ваю щую  и диа де но зин по ли фос фат�ги -
дро лаз ную актив ность [7, 10]. Пред по ло жи тель но апра так -
син уча ству ет  в моду ли ро ва нии кле точ но го отве та  на гено -
то кси че ский  стресс, взаи мо дей ству ет  с неко то ры ми репа -
ра тив ны ми бел ка ми ( p53,  PARP�1)  и,  таким обра зом, игра -
ет  роль  в про цес сах репа ра ции  ДНК. 

До  сих  пор  форма  АОА1 изу че на  в срав ни тель но неболь -
шом  числе попу ля ций (Япо ния, Пор ту га лия),  но  даже
огра ни чен ные гене ти ко�э пи де ми о ло ги че ские дан ные
пока зы ва ют суще ствен ный  вклад  АОА1  в  общую струк ту ру
ауто сом но�ре цес сив ных атак сий.  Так,  в Пор ту га лии (9,8
млн. жите лей)  в рам ках нацио наль но го реги стра наслед -
ствен ных атак сий  и пара пле гий  с 1993  по 2001  год  было
выяв ле но 107 боль ных ауто сом но�ре цес сив ны ми атак сия -
ми:  из  них  в 38% слу ча ев уста но вле на атак сия Фри дрей ха,  а
вто рой  по часто те фор мой (21%) ока за лась  АОА1 [4].  В
Япо нии  АОА1 явля ет ся, по�ви ди мо му, пре ва ли рую щей
среди  всех ауто сом но�ре цес сив ных атак сий [7, 14]. Рас про -
стра нен ность  АОА1  в дру гих попу ля циях  мира нуж да ет ся  в
уточ не нии.

Форма  АОА2 явля ет ся  более ред кой  и опи са на  в еди нич ных
семьях раз лич но го этни че ско го про ис хож де ния [5, 11, 12].
Воз раст нача ла  более поз дний – обыч но  от 10  до 22  лет.
Кли ни че ская кар ти на  АОА2 весь ма сход на  с фор мой  АОА1
и вклю ча ет моз жеч ко вую атак сию (стра да ет глав ным обра -
зом ходь ба), оку ло мо тор ную апрак сию (выяв ля ет ся  лишь  у
поло ви ны боль ных), отсут ствие опто ки не ти че ско го
нистаг ма  и  парез сак кад, негру бый хорео а те тоз  с дисто ни -
че ски ми поза ми, гипо ми мию, пери фе ри че скую сен сор -
но�мо тор ную невро па тию  с угне те ни ем ахил ло вых  и
колен ных рефлек сов, сим птом Бабин ско го. Интел лект
оста ет ся сох ран ным. Забо ле ва ние мед лен но про грес си ру ет
до 20–25�лет не го воз ра ста,  а  затем обыч но при ни ма ет ста -
цио нар ное тече ние.

При лабо ра тор ном обсле до ва нии  у боль ных  АОА2 выяв ля -
ет ся высо кий уро вень сыво ро точ но го a�фето про те и на –  в
точ но сти  как  при атак сии�те ле ан ги эк та зии ( это важ ное
отли чие  АОА2  от  формы  АОА1);  в неко то рых слу чаях  при
АОА2 опре де ля ет ся  также повы ше ние содер жа ния кре а -
тин фос фо ки на зы ( КФК)  и g�гло бу ли на  в сыво рот ке  крови.
Содер жа ние аль бу ми нов  в  крови оста ет ся нор маль ным
даже  при мно го лет нем тече нии болез ни.

Ген  АОА2 (обоз на ча ет ся  как SETX) рас по ло жен  в локу се 
9q34  и коди ру ет   белок сена так син – пред ста ви тель клас са
ДНК/РНК�ге ли каз, играю щий опре де лен ную  роль  в
процес син ге  и био ге не зе  мРНК [12].  У боль ных  АОА2
имеют  место  в основ ном нон сенс�му та ции  и мута ции  со
сдви гом  рамки, веду щие  к обры ву тран сля ции  и отсут -
ствию нор маль но го сена так си на  в тка нях  у гомо зи гот.  

Пред ста вля ем пер вое  в  нашей стра не опи са ние семей ных
слу ча ев атак сии  с оку ло мо тор ной апрак си ей, кото рые  на
моле ку ляр ном уров не  были иден ти фи ци ро ва ны  как  АОА2. 

Две род ные  сестры  М.  А. и С.  А., 17  и 15  лет ( см. родо слов -
ную  на  рис. 1), армян ско го этни че ско го про ис хож де ния,
посту пи ли  в ней ро ге не ти че ское отде ле ние  НИИ невро ло -
гии  РАМН 13 нояб ря 2006  г.  с жало ба ми  на шат кость  при
ходь бе, нару ше ние  речи, непрои зволь ные дви же ния  в
руках, мыш цах  шеи  и туло ви ща.

Анам нез забо ле ва ния. Обе девоч ки роди лись  от нор маль но
про те кав ших, доно шен ных  бере мен но стей. Стар шая
девоч ка  сидеть нача ла  в 7 меся цев,  пошла  в 14 меся цев.  Со
слов мате ри,  с само го нача ла поход ка  была шат кой,  более
нелов кой  по срав не нию  со свер стни ка ми;  в поло же нии
сидя отме ча лись коле ба ния туло ви ща,  ножки «сам опро из -
воль но под ни ма лись  вверх».  При обсле до ва нии  по  месту
житель ства  в  г. Ере ва не  на МР�то мо грам мах голов но го

рис. 1:  Родословная обследованной семьи
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мозга пато ло гии  не выяв ле но.  Был поста влен диаг ноз «дет -
ский цере браль ный пара лич, лег кая  форма»  и наз на че но
обще укре пляю щее лече ние.  В тече ние 1,5  лет  с девоч кой
зани ма лись  в реа би ли та цион ном цен тре,  после  чего поход -
ка  стала нез на чи тель но устой чи вее.  В 4  года появи лись
насиль ствен ные дви же ния  в пле че вом  и лок те вом суста вах
спра ва,  с пово ро том  ручки  внутрь, поз днее рас про стра нив -
шие ся  и  на  левую  руку;  с 12  лет отме ча ет ся замед лен ная,
пре ры ви стая  речь (рас строй ства  речи  не про грес си ру ют).

Млад шая  сестра нача ла  сидеть  в 7 меся цев,  ходить –  в 15
меся цев, раз го ва ри вать –  в 1,5  года.  Уже  в дет стве  речь
была замед лен ной  и  не впол не чет кой,   без суще ствен но го
ухуд ше ния  в после дую щие  годы. Шат кость поход ки  род -
ствен ни ки отме ти ли  в воз ра сте 3  лет.  В 6  лет появи лись
непрои зволь ные подер ги ва ния голо вой, кото рые посте -
пен но уси ли ва лись;  с 7�лет не го воз ра ста гипер ки не зы
стали отме ча ть ся  в  руках  и туло ви ще.  

В воз ра сте 8  лет ( у стар шей девоч ки)  и 6  лет ( у млад шей)
появи лись гла зо дви га тель ные нару ше ния – схо дя ще еся
косо гла зие, затруд не ние про из воль ных дви же ний.  При
МРТ�ис сле до ва нии голов но го  мозга  в  этом воз ра сте  у
обеих  сестер выяв ле на гипо пла зия моз жеч ка  с рас ши ре ни -
ем  IV желу доч ка. 

На про тя же нии послед них 10  лет паци ент ки нео дно крат но
нахо ди лись  на ста цио нар ном обсле до ва нии  и лече нии  в
невро ло ги че ских отде ле ниях цен траль ных дет ских боль ниц
и науч но�ис сле до ва тель ских учреж де ний Ере ва на, Мос квы,
Изра и ля (диаг но зы: «наслед ствен но�се мей ная под кор ко -
во�моз жеч ко вая деге не ра ция», «спи но це ре бел ляр ная атак -
сия неу точ нен ной  формы»).  В невро ло ги че ском ста ту се
выяв ля лись туло вищ ная  и конеч ност ная атак сия, нару ше -
ния дви же ний глаз ных  яблок,  нистагм, хорео а те тоз  в паль -
цах  рук, тре мор голо вы  и конеч но стей.  Были отме че ны атро -
фи че ские изме не ния моз жеч ка  по дан ным ней ро ви зуа ли за -
ции,  а  также повы ше ние уров ня a�фе то про те и на  и сни же -
ние уров ня имму но гло бу ли на  А  в сыво рот ке  крови.  В
резуль та те про ве ден но го био хи ми че ско го  и  иного лабо ра -
тор но�ин стру мен таль но го обсле до ва ния  были исклю че ны
сле дую щие забо ле ва ния:  болезнь Виль со на–Ко но ва ло ва,
ксан то ма то зы, ган гли о зи до зы,  болезнь Краб бе, мета хро ма -
ти че ская лей ко ди стро фия, ами но а ци доу рии, атак сия�те ле -
ан ги эк та зия (син дром  Луи�Бар). Регу ляр но про во ди лось
лече ние ней ро тро фи че ски ми  и обще укре пляю щи ми пре па -
ра та ми,  наз на ча лись пов тор ные  курсы лечеб ной физ куль ту -
ры  и мас са жа;  на  этом  фоне зафик си ро ва на опре де лен ная
ста би ли за ция мотор ных функ ций.

В общем анам не зе у  сестер – одно вре мен но пере не сен ная
крас ну ха (соот вет ствен но,  в 12  и 10  лет), саль мо нел лез  в
ран нем дет стве,  редко – про студ ные забо ле ва ния.

Семей ный анам нез: роди те ли  в кров ном род стве  не состо ят,
у дру гих род ствен ни ков подоб ных забо ле ва ний  не наблю -
да лось. Млад ше му  брату паци ен ток 1,5  года ( см.  рис. 1),
маль чик кли ни че ски здо ров  и раз ви ва ет ся соот вет ствен но
воз ра сту. 

При  посту пле нии: физи че ское разви тие  сестер соот вет ству -
ет воз ра сту. Кож ные покро вы  чистые,  без каких�ли бо сосу -
ди стых «звез до чек»  либо нару ше ний пиг мен та ции, види -
мые сли зи стые обо лоч ки  также  без осо бен но стей.  Со сто -
ро ны вну трен них орга нов пато ло гии  не выяв ле но.

Невро ло ги че ский ста тус стар шей  сестры. Глаз ные  щели
рав ные, зрач ки окру глые, сим ме трич ные, фото ре ак ция
живая. Схо дя ще еся косо гла зие, пре и му ще ствен но  за  счет
пра во го  глаза,  не дово дит глаз ные ябло ки  до наруж ных
спаек. Отме ча ют ся сво е об раз ные нару ше ния дви же ний
глаз ных  яблок, кото рые заклю ча ют ся  в   зна чи тель ных
труд но стях зри тель ной фик са ции объек та: паци ент ка дела -
ет  много лиш них толч ко об раз ных дви же ний голо вы  при
уста нов ке  взора  в нуж ную  точку, одно вре мен но  для фик са -
ции объек та вклю ча ют ся попе ре мен но напра влен ные
тони че ские дви же ния  глаз;   не  может про из воль но  и  в
быстром  темпе  по оче ре ди зак ры вать  и откры вать  глаза.
Выяв ля ет ся гори зон таль ный  и вер ти каль ный  нистагм
сред ней ампли ту ды  с рота тор ным ком по нен том, при ни -
маю щий напра вле ние дви же ния  взора.  Речь дизар трич ная,
скан ди ро ван ная,  голос  имеет носо вой отте нок.  Со сто ро ны
VII,  VIII,  XI  и  XII  пар череп ных нер вов нару ше ний  нет.
Дви же ния  в  руках  и  ногах  в пол ном объе ме,  с доста точ ной
силой. Мышеч ный  тонус рав но мер но сни жен, сухо жиль -
ные  и над кост нич ные рефлек сы сим ме трич но сни же ны  на
руках,  на  ногах – аре флек сия. Вызы ва ют ся пато ло ги че ские
рефлек сы Бабин ско го  и Рос со ли мо. Хорео а те то ид ные
гипер ки не зы  в мими че ской муску ла ту ре  и дисталь ных
отде лах  рук, уси ли ваю щие ся  во  время дви же ний; отме ча -
ют ся  также нерит мич ные осцил ля ции голо вы,  при дви же -
ниях голо ва нес коль ко укло ня ет ся  влево. Диз ме трия  и
интен цион ное дро жа ние  при выпол не нии коор ди на тор -
ных  проб  в  руках  и  ногах.  В  пробе Ром бер га само стоя тель -
но  стоять прак ти че ски  не  может  из�за неу стой чи во сти
туло ви ща. Поход ка атак ти че ская,  ходит  с под держ кой  или
опо рой  на широ ко рас ста влен ных  ногах, откло ня ет ся  в
сто ро ны. Чув стви тель ность, тазо вые функ ции сох ран ны.
При ней ро психо ло ги че ском обсле до ва нии выяв ле но лег -
кое сни же ние интел лек ту аль но�мне сти че ских функ ций
пре и му ще ствен но дина ми че ско го харак те ра. 

Изме не ния  в невро ло ги че ском ста ту се млад шей  сестры
прак ти че ски ана ло гич ны выяв лен ным  у стар шей девоч ки.
Сте пень выра жен но сти  этих нару ше ний нес коль ко мень -
шая:  в част но сти,  у млад шей  сестры  не  столь зна чи тель ны
по тяже сти гла зо дви га тель ная апрак сия, осцил ля ции туло -
ви ща  и голо вы, паци ент ка  также  более уве рен но  ходит  и
может про стоять  без под держ ки  в тече ние нес коль ких
секунд  в  пробе Ром бер га.

Дан ные допол ни тель ных мето дов иссле до ва ния

Общий ана лиз  крови  и  мочи,  ЭКГ –  без осо бен но стей.

В био хи ми че ском ана ли зе  крови обра ща ет вни ма ние: 

– уве ли че ние уров ня a�фе то про те и на  в сыво рот -
ке  крови –  у стар шей девоч ки  до 23,46  нг/мл  и  у
млад шей –  до 11,56  нг/мл,  при верх ней гра ни це
нормы 3,2  нг/мл;   

– уве ли че ние  КФК  до 215  ЕД/л  при верх ней гра -
ни це  нормы 195  ЕД/л.

При имму но ло ги че ском иссле до ва нии выяв ле но уве ли че ние
вдвое уров ней имму но гло бу ли нов клас сов  G,   A  и   M, уве -
ли че ние сред ней  и мел кой фрак ции цир ку ли рую щих
иммун ных ком плек сов.
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МРТ голов но го  мозга (изме не ния иден тич ны  у  обеих
сестер):  в режи мах  Т1,  Т2,  Т2d�f  в коро нар ной  и акси аль -
ной пло ско стях  с тол щи ной сре зов 5  мм отме ча ет ся уме -
рен ное (выра жен ное) рас ши ре ние  IV желу доч ка, выра жен -
ное рас ши ре ние базаль но го цистер наль но го про стран ства.
Уме рен но рас ши ре но субарах но идаль ное про стран ство
полу ша рий  и  червя моз жеч ка ( рис. 2).

ЭНМГ: при иссле до ва нии нер вов  нижних конеч но стей  у
обеих  сестер выяв ле ны приз на ки сен со�мо тор ной, пре и му -
ще ствен но аксо наль ной невро па тии.

ЭЭГ: уме рен ные диф фуз ные изме не ния био элек три че ской
актив но сти  мозга  с приз на ка ми дис функ ции ство ло вых
струк тур ( в  обоих слу чаях). Эпи ак тив но сти  не обна ру же но.

Ког ни тив ные вызван ные  потен циа лы   Р300: счет зна чи мых
сти му лов пра виль ный,  хуже выде ле на ког ни тив ная соста -
вляю щая  ВП. Сни же на  ампли ту да  пиков  N2,  P3; латент -
ность  пика  Р300  в пре де лах  нормы. Изме не ния  ВП  могут
быть обусло вле ны нару ше ни ем диф фе рен ци ров ки сти му -
лов,  а  также сни же ни ем объе ма опе ра тив ной памя ти.

Слу хо вые ство ло вые вызван ные потен циа лы: у  обеих дево чек
опре де ля ет ся нару ше ние функ ции слу хо вых струк тур  на
медул ло�пон тин ном уров не.

Зри тель ные вызван ные потен циа лы: у  сестер латент но сти
пиков  Р100 нес коль ко уве ли че ны, ампли ту ды  Р100 сни же -
ны (боль ше  при сти му ля ции лево го  глаза). Нару ше ние
функ ции зри тель ных нер вов  по сме шан но му  типу.  

Сома то сен сор ные вызван ные потен циа лы: у стар шей девоч -
ки выяв ле но нару ше ние функ ции пери фе ри че ско го  звена
ана ли за то ра – сре дин ных нер вов  с  двух сто рон, пре и му ще -
ствен но аксо наль но го  типа. Пара ме тры сома то сен сор ных
вызван ных отве тов  у млад шей девоч ки  в пре де лах  нормы. 

При осмо тре глаз но го  дна изме не ний  не выяв ле но; мио пия
сла бой сте пе ни.

Кон суль та ция ото не вро ло га: у  обеих  сестер опре де ля ет ся
гру бая ство ло вая вести бу ляр ная сим пто ма ти ка.

Кон суль та ция психо ло га: на  фоне изме не ния дина ми ки
пси хи че ской дея тель но сти отме ча ют ся труд но сти  в опти -
ко�про стран ствен ных про бах  и счет ных опе ра циях.

Кон суль та ция лого пе да: дизар трия сме шан но го  типа (под -
кор ко во�моз жеч ко вая).

При моле ку ляр ной диаг но сти ке, осно ван ной  на
вестерн�блот тин ге лим фо ци тар но го мате ри а ла  с анти те ла -
ми  к кан ди дат ным бел кам (иссле до ва ние про ве де но  в гене -
ти че ской лабо ра то рии Отде ла гене ти ки чело ве ка  и моле ку -
ляр ной меди ци ны уни вер си те та Тель�Ави ва)  была исклю -
че на пер вич ная пато ло гия  белка апра так си на,  при недо ста -
точ ной экспрес сии сена так си на.  Этот  факт,  с уче том дан -
ных кли ни че ской кар ти ны  и повы шен но го уров ня сыво ро -
точ но го a�фе то про те и на  и  КФК ( см.  выше), позво лил
диаг но сти ро вать  у  сестер  форму атак сию�о ку ло мо тор ную
апрак сию 2� го  типа ( АОА2,  ген SETX). 

За  время пре бы ва ния  в отде ле нии боль ным про во ди лось
лече ние аман та ди ном (эффек тив ность аман та ди нов  при
спи но це ре бел ляр ных атак сиях под твер жде на  в  серии кон -
тро ли ру е мых иссле до ва ний) [6], акто ве ги ном, мекси до -
лом, вита ми на ми груп пы  В, про во дил ся ком плекс вести бу -
ляр но�моз жеч ко вой гим на сти ки.  На  фоне лече ния отме че -
но неболь шое повы ше ние дви га тель ной актив но сти, улуч -
ше ние ходь бы.

Таким обра зом,  нами впер вые  в Рос сии  в неин бред ной
армян ской  семье  у  двух  сестер диаг но сти ро ва на  новая
форма ауто сом но�ре цес сив ной атак сии – атак сия  с оку ло -
мо тор ной апрак си ей 2� го  типа ( АОА2). Диаг но сти ка болез -
ни  в пред ста влен ных слу чаях бази ру ет ся  на: 

– харак тер ной кли ни че ской кар ти не (соче та ние
ран них коор ди на тор ных рас стройств  со сво е об -
раз ны ми нару ше ния ми про из воль ных дви же ний
глаз ных  яблок  и хорео а те то зом); 

– дан ных  МРТ; 

– резуль та тах био хи ми че ско го (a�фе то про те ин)
и моле ку ляр но го иссле до ва ния.  

Во мно гих отно ше ниях атак сия�о ку ло мо тор ная апрак сия
напо ми на ет  по  своим про явле ниям атак сию�те ле ан ги эк та -
зию ( без экстра не враль ных сим пто мов послед ней), буду чи
при  этом совер шен но само стоя тель ной  с гене ти че ской  и
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рис. 2: МРТ сестер с атаксией�окуломоторной апраксией   
А–В – старшая сестра М.А.
Г–Е – младшая сестра С.А. У обеих сестер определяется расширение IV желудочка, 
базального цистернального пространства, субарахноидального пространства полушарий 
и червя мозжечка.
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пато фи зио ло ги че ской  точек зре ния. Диф фе рен циаль -
но�ди аг но сти че ские приз на ки атак сии�те ле ан ги эк та зии  и
двух  форм атак сии�о ку ло мо тор ной апрак сии пред ста вле -
ны  в табли це.

C уче том имею щих ся пред ва ри тель ных дан ных  в отдель -
ных попу ля циях  мира  есть осно ва ния пред по ла гать,  что
атак сия�о ку ло мо тор ная апрак сия ( и  в осо бен но сти  АОА1)
может пред ста влять  собой вто рую  по часто те,  после атак -
сии Фри дрей ха,  форму ауто сом но�ре цес сив ных атак сий [4,
7, 14].  В  связи  с  этим  при обсле до ва нии паци ен тов  с ауто -
сом но�ре цес сив ны ми  или спо ра ди че ски ми атак сия ми ран -
не го воз ра ста сле ду ет  самое при сталь ное вни ма ние уде лять
тща тель но му иссле до ва нию гла зо дви га тель ных функ ций –
т.е.  той  части невро ло ги че ско го осмо тра, кото рая при ме -

ни тель но  к наслед ствен ным атак сиям  до послед не го вре -
ме ни оста ва лась недо оце нен ной. Выяв ле ние апрак сии гла -
зо дви га тель ной муску ла ту ры  у моло до го паци ен та  с атак -
си ей деге не ра тив но го гене за дол жно насто ро жить  врача  в
отно ше нии воз мож но сти рас смо трен ных  форм ауто сом -
но�ре цес сив ной пато ло гии. 

В  семьях, отя го щен ных  АОА, воз мож на пер вич ная про фи -
лак ти ка болез ни  на осно ве пре на таль ной ДНК�ди аг но сти -
ки.  Более деталь ное изу че ние функ ций бел ко вых про дук -
тов соот вет ствую щих мутант ных  генов позво лит  в буду щем
про во дить целе на пра влен ную пато ге не ти че скую тера пию
болез ни, свя зан ную, по�ви ди мо му,  в пер вую оче редь  с воз -
дей стви ем  на интим ные меха низ мы репа ра ции  ДНК  и
РНК. 
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Hereditary ataxias represent a clinically and genetically hetero-
geneous group of disorders, modern classification of which is
based on identification of a primary genetic and/or biochemical
defect in examined patients and their family members. Recently,
autosomal recessive ataxia with oculomotor apraxia was
described; it is characterized by combination of coordination
problems with specific abnormalities of voluntary eye move-
ments and, probably, by high prevalence if a majority of popula-

tions. We presented the first description of this phenotype in
Russia observed in two sibs (sisters). Biochemical screening
(increased serum level of alpha�fetoprotein) and molecular
analysis enabled to diagnose in this family ataxia�oculomotor
apraxia, type 2 (AOA2) – the disorder caused by pathology of
senataxin protein and mutations of the respective gene SETX on
chromosome 9q34. 

Familial case of ataxia with oculomotor apraxia: first observation in Russian population

S.A. Klyushnikov, S.N. Illarioshkin, E.D. Markova, N.A. Glotova, P.A. Fedin, I.A. Ivanova�Smolenskaya 

Institute of Neurology, Russian Academy of Medical Sciences,  Moscow

Key words: ataxia with oculomotor apraxia, molecular diagnosis, senataxin.




