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Митохондриальные заболевания – сложная гетерогенная группа мультисистемных заболеваний, 
интерес к изучению которых неуклонно возрастает. В связи с полиорганным поражением, участием 
нервной и мышечной ткани, трудностью диагностики и особенностями лечения можно выделить их 
как один из важнейших разделов нейропедиатрии. В данной статье рассматриваются три клинических 
наблюдения больных с митохондриальными заболеваниями. Особое внимание уделено начальным 
проявлениям болезни, что имеет особое значение для практикующего врача.

Ключевы слова: митохондриальные заболевания, Синдром Ли, синдром MELAS, 
Синдром Кернса-Сейра.

Mitochondrial disease is a complex heterogeneous group of multi-system diseases of interest to the study, 
which grows steadily. In connection with multiple organ damage, the participation of nervous and muscular 
tissues, the difficulty of diagnosis and specific features of treatment you can distinguish it as one of the most 
important parts neuropediatrics. This article discusses three clinical observations of patients with mitochon-
drial diseases. Special attention is paid to the initial manifestations of the disease, which is of special impor-
tance for the practitioner.
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История митохондриальных заболеваний восходит к 
началу 1960-х годов, когда Lars Ernster и Rolf Luft в 

Стокгольме описали пациентку с нетиреоидным гиперме-
таболизмом, мышечной слабостью и высоким уровнем 
основного обмена – она много ела и оставалась худой, и 
ей было жарко даже в зимний период. Ученые решили, что 
здесь замешан дефект митохондриального метаболизма 
энергии, и показали, что митохондрии мышц этой паци-
ентки могут производить только часть энергии от возмож-
ной, а все, что не прореагирует, уходит на производство 
тепла. Изначально мутации мтДНК считались крайне ред-
кими, однако исследование 3000 здоровых новорожден-
ных на 10 наиболее известных патогенных мутаций, про-
ведённое в 2008 году, выявило таковые у одного человека 
из 200 [1, 2]. В связи с такой распространенностью мито-
хондриальных болезней можно сказать, что митохондри-
альные болезни у детей — один из важнейших разделов в 
нейропедиатрии, а поскольку первично они проявляются 
поражением жизненно важных органов, в первую очередь 
головного мозга (судороги, инсульты), скелетной мускула-
туры и сердца (т. е. синдромом энцефалокардиомиопа-
тии), требуется их более глубокое изучение. 
Митохондриальные болезни — большая гетерогенная 
группа мультисистемных наследственных заболеваний и 
патологических состояний, обусловленных нарушением 
структуры, функции митохондрий, приводящих к наруше-
ниям энергетических функций в клетках человека, вызван-
ных дефектами мтДНК или яДНК [1, 3]. Митохондрия 
имеет собственный генетический аппарат, представлен-
ный митохондриальной ДНК (мтДНК) в виде кольцевой 
хромосомы длиной 16 569 пар нуклеотидов и кодирующей 

2 рибосомальные РНК, 22 транспортные РНК и 13 субъеди-
ниц ферментных комплексов дыхательной цепи. МтДНК 
является многократно копируемым генетическим элемен-
том, не защищенным гистонами и ДНК-связывающими 
белками, в связи с чем более восприимчива к поврежде-
нию активными формами кислорода и чаще подвергается 
мутациям, чем ядерная ДНК (яДНК). Такие мутации могут 
проявляться в виде дефектов различных звеньев в цикле 
Кребса, в дыхательной цепи, процессах окисления или 
приводить к гибели клетки и развитию заболеваний. Гены 
яДНК обеспечивают работу митохондрий, их биосинтез и 
биогенез, поэтому к патологии митохондрий могут приво-
дить также мутации яДНК и нарушения межгеномной 
коммуникации [1, 3]. Проявление мутантного гена проис-
ходит при достижении порогового уровня, что ведет к 
нарушению клеточной биоэнергетики. Чаще всего при 
митохондриальной патологии поражаются нервная и 
мышечная системы – вследствие большой их энергозави-
симости и наличия большего числа митохондрий [3].

Митохондриальные заболевания можно разделить на 
две большие группы: первичные, т. е. наследственные син-
дромы, связанные с поражением мтДНК(с. MELAS, MNGIE, 
DAD,MID c. MERRF, с. Барта,) и вторичные митохондриаль-
ные заболевания, связанные с дефектами яДНК или меж-
геномной коммуникации (при болезнях соединительной 
ткани, синдром хронической усталости, гликогеноз, кар-
диомиопатия, мигрень, печеночная недостаточность, пан-
цитопения, гипопаратиреоз, диабет) [1]. Возраст дебюта 
заболевания зависит от тяжести генетического дефекта. 
Чем более значим дефект, тем раньше проявится патоло-
гия и тяжелее будет течение болезни.

III. ДЕТСКАЯ НЕВРОЛОГИЯ
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Эффекты митоходриальных заболеваний очень разно-
образны. Из-за различного распределения дефектных 
митохондрий в разных органах, мутация у одного человека 
может привести к нарушению кровообращения, а у друго-
го — к сахарному диабету. Одна и та же патология может 
быть вызвана несколькими типами мутаций, равнозначно 
как одна и та же мутация может привести к разному типу 
патологии. Величина проявления дефекта может быть 
большой или малой, и она может существенно изменять-
ся, медленно нарастая во времени. Некоторые небольшие 
дефекты приводят лишь к неспособности пациента выдер-
живать физическую нагрузку, соответствующую его воз-
расту, и не сопровождаются серьёзными болезненными 
проявлениями. Другие дефекты могут быть более опасны, 
приводя к серьёзной патологии. Вследствие этого клини-
ческая картина митохондриальных болезней вариабель-
на, но на основании общих симптомов и конкретных мута-
ций выделяют несколько классов этих заболеваний [4]. 
Некоторые из них встречаются чаще других, а схожесть 
клинических появлений при разных синдромах с обяза-
тельным поражением нервной и мышечной ткани не 
позволяет сразу поставить точный клинический диагноз, а 
лишь заподозрить митохондриальную патологию.

Одним из распространенных видов митохондриальных 
болезней является синдром MELAS. Этот синдром впер-
вые описал Steven G. Pavlakis с коллегами, выделив его в 
самостоятельную нозологическую единицу в 1984 году [5]. 
Десять лет спустя Steven G. Pavlakis и М. Hirano опублико-
вали обзор 110 случаев заболевания [6]. Данный синдром 
характеризуется митохондриальной энцефаломиопа-
тией, лактат-ацидозом, инсультоподобными эпизодами. 
Диагностически значимыми критериями для постановки 
синдрома MELAS являются жалобы на мигренеподобные 
головные боли с тошнотой и рвотой, непереносимость 
физических нагрузок, покалывание и онемение конечно-
стей, судороги, снижение слуха. При анализе родослов-
ной у родственников по женской линии можно найти 
признаки одного или нескольких клинических симпто-
мов, характеризующих MELAS. Дети отстают в физиче-
ском и психомоторном развитии, часто имеют сопутству-
ющую патологию сердечно-сосудистой и эндокринной 
систем. При проведении лабораторных тестов выявляется 
лактат-ацидоз, повышенные уровни АсАТ и АлАТ, повы-
шение уровня миоглобина, рваные красные волокна в 
биоптатах мышц [7, 8].

Одним из распространенных митохондриальных забо-
леваний является синдром Кернса – Сейра. В 1946 г. Кearns 
впервые описал заболевание с характерным клиническим 
симптомокомплексом: прогрессирующая наружная 
офтальмоплегия; пигментная ретинопатия, кардиомиопа-
тия с нарушением проводящей системы и развитием пол-
ной атриовентрикулярной блокады. Позднее более 
детальное изучение этого заболевания принадлежит 
Сейру, в связи с чем с 1956 г. этот симптомокомплекс полу-
чил название синдрома Кернса-Сейра [8]. Наиболее выра-
женными являются проявления патологии со стороны глаз – 
характерна наружная офтальмоплегия, пигментный рети-
нит, но самым типичным признаком является птоз. 
Неврологические проявления при синдроме Кернса-Сейра 
крайне вариабельны. Они проявляются миопатическим 

симптомокомплексом, пирамидной и экстрапирамидной 
симптоматикой, мозжечковыми нарушениями, нейросен-
сорной глухотой, снижением интеллекта. Миопатический 
синдром в типичных случаях имеет нисходящий характер: 
лицо — плечо — туловище — нижние конечности, вслед-
ствие чего мышечная слабость становится отчетливой спу-
стя несколько лет после возникновения птоза [9]. Одним из 
самых частых симптомов является мозжечковая атаксия, 
сочетающаяся с интенционным тремором. Степень сниже-
ния интеллекта варьирует от умеренно выраженной до 
прогрессирующей деменции. Возможно поражение пери-
ферической нервной системы в виде периферической 
полиневропатии, нейросенсорной тугоухости [10, 11]. 
Нарушения со стороны эндокринной системы часто сопут-
ствуют синдрому Кернса-Сейра, они включают дефицит 
гормона роста, гипогонадизм, сахарный диабет, гипопа-
ратиреоз, нарушение адреналового обмена [10, 12, 13]. 
Заболевание часто сопровождается развитием кардиоло-
гической патологии в виде дилатационной кардиомиопа-
тии и нарушений сердечного ритма и проводимости [7].

Другим рассматриваемым синдромом является син-
дром Ли (Leigh syndrome), или подострая некротизирую-
щая энцефаломиелопатия — редкое наследственное забо-
левание, генетически чрезвычайно гетерогенное. Синдром 
может быть связан с мутациями в генах, кодирующих 
полипептиды комплексов дыхательной цепи митохондрий 
и белки, принимающие участие в сборке комплексов 
дыхательной цепи митохондрий на внутренней митохон-
дриальной мембране, также сходную клиническую карти-
ну могут давать нарушения в генах, кодирующих фермен-
ты метаболизма пирувата [14]. Синдром Ли был впервые 
описан Денисом Ли в 1951 г. [15]. Заболевание дебютирует 
преимущественно в раннем детском возрасте, характери-
зуется прогрессирующими неврологическими расстрой-
ствами (утратой ранее приобретенных психомоторных 
навыков, мышечной гипотонией, мозжечковыми и экстра-
пирамидными расстройствами, судорогами), лактат-аци-
дозом и характерными нейрорадиологическими измене-
ниями при магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
головного мозга [11, 17, 18]. Начало заболевания приходит-
ся на первые годы жизни, в редких случаях дебют основ-
ных неврологических нарушений происходит в подростко-
вый период [16]. В большинстве случаев неврологические 
расстройства появляются постепенно, в редких случаях — 
остро. При манифестации заболевания на 1-ом году жизни 
происходит утрата ранее приобретенных психомоторных 
навыков, развивается диффузная мышечная гипотония, 
появляются нарушения вскармливания (слабость сосания, 
нарушения глотания, отказ от еды, необъяснимые рвоты), 
повышенная возбудимость или сонливость, беспричин-
ный крик, эпилептические судороги, преимущественно 
миоклонического характера. При начале заболевания на 
2-ом году жизни ведущими синдромами являются задерж-
ка двигательного развития, мозжечковые расстройства, 
больные дети начинают постепенно утрачивать ранее при-
обретенные навыки. В последующем присоединяются 
генерализованные эпилептические приступы, часто разви-
ваются дыхательные расстройства (эпизоды гипер- или 
апноэ, особенно во время инфекционных заболеваний, 
стридорозное дыхание), наружная офтальмоплегия,  
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спонтанный нистагм, бульбарный синдром и экстрапира-
мидные расстройства в виде дистонии и хореиформных 
гиперкинезов [14, 16]. Течение синдрома Ли неуклонно 
прогрессирует, в некоторых случаях заболевание протека-
ет волнообразно, эпизоды ухудшения состояния совпада-
ют с течением инфекционных заболеваний [11, 17].

Для подтверждения данных митохондриальных заболе-
ваний больным необходимы консультация врача-генетика 
и проведение молекулярно-гететического обследования. 

На сегодняшний день этиотропное лечение митохондри-
альных болезней отсутствует. В плане этиотропного лече-
ния сейчас проводятся экспериментальные работы по экс-
тракорпоральному (in vitro) оплодотворению с использо-
ванием переноса ядра оплодотворённой яйцеклетки в 
безъядерную цитоплазму другой яйцеклетки с нормально 
функционирующими митохондриями (замена ядра) [19]. 
Проводится патогенетическое и симптоматическое лече-
ние. Терапия осуществляется энерготропными препарата-
ми, к которым относят: кофакторы энергообмена (витами-
ны группы В, РР, L-карнитин), антиоксиданты (витамины С, Е), 
вещества, переносящие электроны (коэнзим Q, цитохром 
С, янтарная кислота). В лечении очень важны соблюдение 
диеты, режима дозированных нагрузок и медикаментоз-
ная коррекция неотложных состояний [1, 16]. 

В настоящей работе представлены три клинических 
наблюдения больных митохондриальными заболева-
ниями.

Клинический случай 1. Больной К., 3 месяца. Из анамне-
за жизни известно, что проводилось ЭКО (донорская яйце-
клетка) и имелась угроза прерывания в течение всей бере-
менности. С 1,5 месяцев жалобы на снижение мышечного 
тонуса в руках, снижение объема спонтанных движений, 
затем присоединилось снижение мышечного тонуса в 
ногах и беспокойство при выкладывании на живот.  
С 2 месяцев установка головы влево, поперхивание при 
кормлении. Первый острый эпизод в 3 месяца, когда на 
фоне плача отмечен эпизод апноэ, потеря сознания, после 
шумное дыхание. На следующий день приступ повторился. 
Госпитализирован в Нижегородскую детскую областную 
больницу (НОДКБ) с отрицательной динамикой – повтор-
ные приступы, отказ от еды, стонущее дыхание, беспокой-
ство. При поступлении состояние тяжелое, спонтанная 
активность отсутствует, мышечный тонус снижен до ато-
нии, сухожильные рефлексы не вызываются. Глотательный, 
небный и глоточный рефлексы снижены. Взгляд фиксиру-
ет, следит кратковременно. Выявлено повышение уровня 
лактата до 8,2 ммоль/л, на МРТ головного мозга признаки 
атрофии лобно-теменных долей. Симметричные очаги в 
подкорковых ядрах. Было предположено наличие мито-
хондриального заболевания. Молекулярно-генетическое 
тестирование выявило дефицит митохондриального ком-
плекса 3, ген BCS1LM, что подтверждает митохондриаль-
ное заболевание – синдром Лея

Клинический случай 2. Больной Е., 6 лет. Анамнез жизни: 
Ребенок от 1-ой беременности срочных родов. Масса при 
рождении 3960 г. Развитие по возрасту. С 3 лет локальный 
тик в виде миганий. В 6 лет резко возникло головокруже-
ние, косоглазие, дрожание в руках, пошатывание при 
ходьбе, снижение зрения на правый глаз. Перед этим 
отмечена сыпь по типу уплотнений в коже 5–6 элементов 

(по типу пиодермии? Сохранялась в течение 2–3 недель). 
Лечение в стационаре НОДКБ. В неврологическом статусе – 
динамическая атаксия, неустойчивость в позе Ромберга, 
горизонтальный мелкоразмашистый нистагм, левосторон-
ний парез взора вверх. Диплопия при взгляде прямо. На 
глазном дне – краевой отек диска зрительного нерва спра-
ва. После лечения симптоматика купировалась полностью. 
Через 2 месяца на фоне полного здоровья внезапное 
затруднение зрения (пожаловался, стал падать, наруше-
ние сознания). При осмотре состояние тяжелое. Уровень 
сознания – оглушение, в контакт не вступал. Менингеальные 
симптомы отрицательны. Диффузная мышечная гипото-
ния. Сухожильные рефлексы высокие, справа выше, чем 
слева, симптом Бабинского справа, брюшные рефлексы 
угнетены. Легкая сглаженность левой носогубной складки. 
Горизонтальный нистагм. Через 2 дня пришел в сознание – 
появились аффективно-когнитивные нарушения (неадек-
ватная улыбка, смех, мутизм). Через неделю присоедини-
лась острая респираторная инфекция, на фоне которой 
возник третий острый эпизод. При осмотре выявлялись 
бульбарные нарушения, гиперсаливация. Тетраплегия, 
вертикальный нистагм, парез взора влево. При переводе 
состояние стабильное, глотает самостоятельно, исчез 
парез взора, уменьшились проявления вертикального 
нистагма, значительно уменьшились аффективно когни-
тивные нарушения, начал выполнять инструкции, появи-
лись движения в конечностях, повороты головы. При 
выписке сохраняется глубокий тетрапарез с низким тону-
сом и высокими рефлексами. Проведено МРТ с контрасти-
рованием, выявлена картина ишемического коркового 
инфаркта в затылочной доле правой гемисферы мозга на 
фоне диффузного демиелинизирующего заболевания.

Таким образом, у больного Е. повторные ОНМК в бас-
сейне вертебро-базилярной системы с развитием спасти-
ческого тетрапареза, мутизма, аффективно-когнитивных 
нарушений, бульбарных нарушений не уточненного гене-
за, возможно, аутоиммунного. Молекулярно-генетическое 
исследование выявило мутацию гена А 3243 g, что под-
тверждает наличие митохондриального заболевания – 
MELAS синдрома.

Клинический случай 3. Больная К., 12 лет. Из анамнеза 
жизни известно, что ребенок от нормально протекающей 
3-ей беременности. С рождения отставала в физическом 
развитии. С 6 лет снижение аппетита, периодическая 
рвота, снижение веса. С 8 лет жалобы на тремор рук. 
Первый клинически манифестный эпизод развился в  
12 лет, когда на фоне ОРВИ с высокой температурой появи-
лась рвота «кофейной гущей», нарушение зрения, пара-
доксальное дыхание. Несмотря на лечение, состояние 
прогрессивно ухудшалось, возникло угнетение и спутан-
ность сознания, аритмичное дыхание. Повторный эпизод 
через 3 месяца. В неврологическом статусе: двусторонний 
птоз, больше слева. Горизонтальный нистагм с двух сто-
рон. Малоактивна, сама не ходит. Мышцы гипотрофичны. 
Пальценосовую и коленопяточную пробы выполняет неу-
веренно. Рефлексы снижены с обеих сторон. При обследо-
вании выявлен лактат-ацидоз с колебаниями от 2,98 до 
6,25 ммоль/л, гипергликемия до 30 ммоль/л. По резуль-
татам МРТ головного мозга выставлен диагноз острого 
рассеянного диссеминированного энцефаломиелита. 
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Генетическе обследование выявило мутацию мтДНК del 
49/77 pn, что подтверждает диагноз митохондриального 
заболевания – синдром Кернса-Сейра.

Все синдромы свидетельствуют о митохондриальной 
патологии у детей, дебют которой произошел с поражени-
ем нервной и мышечной систем, изменением показателей 
лактата крови. Разная тяжесть генетического дефекта обу-
словила разный возрастной дебют заболеваний. В первом 
случае это ранний дебют и клинические проявления с пер-
вых дней жизни, а в последнем описанном случае тяжесть 
дефекта была не так значительна и организм ребенка 
находился в компенсированном состоянии в течение 12 
лет, до развития острого эпизода с постепенным нараста-
нием тяжести клинических проявлений.

Диагноз митохондриального заболевания является 
одним из самых трудных в детской неврологии. Ранний 
дебют, полиморфизм клинических проявлений, обяза-
тельное поражение нервной и мышечной тканей, волно-
образное течение с хорошей динамикой восстановления 
позволяют лишь заподозрить митохондриальную патоло-
гию у ребенка, но окончательно подтвердить диагноз 
можно только проведя молекулярно-генетическое обсле-
дование. Подтвержденный диагноз позволяет выявить 
носителя данной патологии в семье и использовать мето-
ды пренатальной диагностики при последующих беремен-
ностях.

В рассмотренных клинических наблюдениях представ-
лена клиническая семиотика больных митохондриальны-
ми заболеваниями. Особое внимание уделено начальным 
проявлениям, что имеет особое значение для практикую-
щего врача.
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