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Резюме.

В статье описывается редкое прогрессирующее заболевание центральной нервной системы, наследственная 
митохондриальная патология – подострый некротизирующий энцефаломиелит (синдром Ли). Приводит-
ся список заболеваний для дифференциальной диагностики: нервно–мышечные заболевания, миастения, 
болезни обмена жирных кислот, органические ацидемии, кардиомиопатии, аутоиммунный полиэндокрин-
ный синдром II типа, сахарный диабет. Рассматриваются два случая клинического наблюдения летального 
синдрома Ли. В первом случае заболевание началось в возрасте 1 года. Появились жалобы на отсутствие 
опоры на правую ногу, шаткость в положении сидя и стоя, нарушение координации. Девочка неоднократ-
но наблюдалась в клинике. Получала лечение по поводу целиакии, вирусного энцефалита. Консультиро-
вана генетиком. Выявлены частые мутации гена SURF1. Во втором случае заболевание манифестировало 
в возрасте 1,2 года. Прогрессировала мышечная слабость, гипотрофия. В крови нарастал уровень лактата. 
Генетиком выявлено гетерозиготное носительство мутации 845delCT гена SURF1.
Сочетание в клинической картине прогрессирующего течения заболевания, мышечной гипотонии с на-
рушением витальных функций, начало на первом году жизни, повышения уровня лактата в крови, симме-
тричность поражения в области базальных ганглиев и ствола головного мозга при магнитно-резонансном 
исследовании позволили заподозрить наследственное демиелинизирующее заболевание головного мозга. 
Синдром Ли подтвержден при генетическом обследовании. Оба случая имели летальный исход, причиной 
которого стала прогрессирующая дыхательная и сердечно–сосудистая недостаточность. Специфическое 
поражение нервной системы подтверждено при аутопсии. 
Ключевые слова: дети, митохондриопатии, подострый некротизирующий энцефаломиелит, лактат-ацидоз, 
диагностика, мутация гена SURF1, лечение.

Abstract.

The article describes a rare progressive disease of the central nervous system, hereditary mitochondrial pathology 
– subacu te necrotizing encephalomyelitis (Leigh syndrome). There is a list of diseases for differential diagnosis: 
neuromuscular diseases, myasthenia gravis, fatty acids metabolism disorders, organic acidemias, cardiomyopathies, 
autoimmune multiple endocrine syndrome of type II, and diabetes mellitus. Two cases of clinical observation of 
lethal Leigh syndrome are described. In the first case, the disease began at the patient’s age of 1 year. Complaints of 
the lack of support on the right leg, unsteadiness in the sitting and standing position, loss of movements coordination 
appeared. The girl was repeatedly observed in the hospital, and was treated for celiac disease, viral encephalitis. She 
was consulted by a geneticist. Frequent mutations of SURF1 gene were revealed. In the second case, the disease 
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Нейрометаболические заболевания в 
настоящее время вносят значительный вклад 
в структуру неврологической патологии. Ха-
рактерное для них прогрессирующее течение 
сопровождается нарушением двигательных и 
психических функций.

Группа митохондриальных энцефалопа-
тий представляет значительный интерес для 
неврологов и педиатров. В некоторых случаях 
эти заболевания остаются нераспознанными, 
учитывая клинический и генетический поли-
полиморфизм и трудности диагностики.

Ранняя диагностика митохондриальных 
цитопатий, которые характеризуются мульти-
системными нарушениями, прогрессирующим 
течением, утратой двигательных навыков, 
расстройством психических функций, кардио-
миопатией, становится все более актуальной. 
Отсутствие специфического лечения приводит 
к инвалидизации ребенка и летальному исхо-
ду. Внедрение молекулярно–генетических ме-
тодов диагностики генных болезней, особен-
но методов прямой детекции поврежденного 
гена, позволяет проводить точную верифика-
цию многих форм наследственной патологии.

Митохондриальные энцефаломиопатии 
— это обширный класс наследственных за-
болеваний, обусловленных нарушениями ды-
хательной цепи митохондрий. Как правило, 
у всех пациентов с митохондриальными энце-
фаломиелитами присутствуют симптомы, ко-
торые наводят на мысль о митохондриальной 
дисфункции. Дети демонстрируют близкие 
клинические проявления, часто неспецифиче-
ские, которые могут как вызывать сложности 
с четкой дифференциацией митохондриально-
го заболевания, так и свидетельствовать о дру-
гой патологии. Суммарная частота митохон-

manifested itself when the patient’s age was 1,2 years. Muscle weakness and hypotrophy progressed. The level 
of lactate in the blood increased. A heterozygous carriage of 845delCT SURF1 gene mutation was revealed by a 
geneticist.
These two cases of clinical observation of fatal Leigh syndrome are discussed herein. The combination in the 
clinical picture of the progressive course of the disease, muscle hypotonia, vital functions disorders, beginning in 
the first year of life, increased level of lactate in the blood, symmetrical lesions in the region of basal ganglia and 
the brain stem on magnetic resonance study allowed to suspect a hereditary demyelinization disease of the brain. 
Leigh syndrome was confirmed with the help of genetic testing. Both cases had a fatal outcome. The cause of death 
was progressive respiratory and cardiovascular failure. Specific lesions of the nervous system were confirmed at 
autopsy. There are algorithms of clinical and paraclinical diagnoses.
Key words: children, mitochondriopathies, subacute necrotizing encephalomyelitis, lacticemia, diagnosis, gene SURF1 
mutation, treatment.

дриальных заболеваний по разным оценкам 
составляет 1:5000–1:10000 живых новорожден-
ных. Заболевания из этой группы дебютируют 
в любом возрасте. К митохондриальным энце-
фаломиопатиям, манифестирующим в раннем 
возрасте с грубыми прогрессирующими не-
врологическими нарушениями, относится по-
дострый некротизирующий энцефаломиелит 
или синдром Ли (СЛ) (G 31.8 по МКБ 10, Leigh 
Syndrome, синдром Лея, подострая некротизи-
рующая энцефаломиелопатия). Частота встре-
чаемости 1:50000 живых новорожденных [1, 2].

СЛ может быть связан с мутациями в 
генах, кодирующих полипептиды комплексов 
дыхательной цепи митохондрий и белки, при-
нимающие участие в сборке комплексов ды-
хательной цепи митохондрий на внутренней 
митохондриальной мембране. СЛ дебютирует 
преимущественно в раннем детском возрасте, 
характеризуется прогрессирующими невро-
логическими расстройствами (утратой ранее 
приобретенных психомоторных навыков, мы-
шечной гипотонией, мозжечковыми и экстра-
пирамидными расстройствами, судорогами), 
лактат-ацидозом и характерными нейроради-
ологическими изменениями при магнитно-ре-
зонансной томографии (МРТ) головного моз-
га [3].

Тип наследования генетически гетеро-
генных форм заболевания различен: аутосом-
но-рецессивный, Х-сцепленный рецессивный, 
митохондриальный [4].

Фенотипические проявления заболева-
ния связаны с дефектами генов, обозначенных 
как SURF–гены (surfeit–гены). Ген SURF1 
картирован на хромосоме 9q34 в кластере 
6. Продукт гена SURF1 – MITPROT–белок 
(mitochondrianprotein), состоит из 300 амино-
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кислот и встроен во внутреннюю мембрану 
митохондрии. Он играет решающую роль в 
сборке комплекса цитохромоксидазы (СОХ). 
Указанный энзимный комплекс состоит из 13 
субъединиц, из которых 3 (самые крупные) 
кодируются митохондриальной ДНК, а 10 – 
ядерной ДНК. Все мутации в гене SURF1 при-
водят к биосинтезу укороченного белка и по-
вреждениям СОХ-комплекса. Это приводят к 
снижению активности комплекса дыхательной 
цепи, что обусловливает нарушение транспор-
та электронов [4].

Описано около 40 различных типов 
мутаций, ведущих к синдрому Ли. К самым 
распространенным мутациям относятся 
312-321del311-312insAT. Она обнаружена в 
70% мутантных аллелей у пациентов из Запад-
ной Европы. Вариант 845delCT более характе-
рен для пациентов из Восточной Европы [5, 6].

При проведении биохимических иссле-
дований у большинства пациентов с СЛ на-
блюдается повышение концентрации лактата 
в крови и спинномозговой жидкости, повыше-
ние соотношения лактат/пируват. Это являет-
ся следствием нарушения окислительно–вос-
становительного статуса цитоплазмы. Часто 
наблюдается «парадоксальная гиперкетоне-
мия» – повышение уровня кетоновых тел по-
сле пищевой нагрузки и высокое соотноше-
ние 3–гидроксибутират/ацетоацетат в крови. 
Основной биохимический признак – лактат–
ацидоз с повышенным уровнем молочной и 
пировиноградной кислот в крови и ликворе. 
Имеют место органическая ацидурия, сниже-
ние содержания карнитина. При проведении 
анализа органических кислот мочи может на-
блюдаться повышенная экскреция органиче-
ских кислот, участвующих в цикле Кребса.

Дебют заболевания приходится на пер-
вые годы жизни. В редких случаях основные 
неврологические нарушения проявляются 
в подростковом периоде [7]. Чаще невроло-
гические расстройства при СЛ появляются 
постепенно, реже – остро. Развитию могут 
предшествовать интеркуррентные инфекции, 
протекающие с фебрильной температурой, 
вакцинация или хирургические вмешатель-
ства. При манифестации заболевания на 1-м 
году жизни происходит утрата ранее приобре-
тенных психомоторных навыков, развивается 
диффузная мышечная гипотония, появляются 
слабость при сосании, нарушения глотания, 

отказ от еды, необъяснимые рвоты, повышен-
ная возбудимость или сонливость, беспричин-
ный крик, эпилептические судороги, преиму-
щественно миоклонического характера.

При начале заболевания на 2–м году жиз-
ни ведущими синдромами являются задержка 
двигательного развития, мозжечковые рас-
стройства (шаткость при ходьбе, дизартрия), 
больные дети начинают постепенно утрачи-
вать ранее приобретенные навыки. В после-
дующем присоединяются генерализованные 
эпилептические приступы, часто развиваются 
дыхательные расстройства (эпизоды гипер– 
или апноэ, особенно во время инфекционных 
заболеваний стридорозное дыхание), наруж-
ная офтальмоплегия, спонтанный нистагм, 
бульбарный синдром и экстрапирамидные 
расстройства в виде дистонии и хореиформ-
ных гиперкинезов. При подостром течении у 
детей наблюдается задержка психомоторного 
развития, такие пациенты часто наблюдаются 
у неврологов с диагнозом «детский церебраль-
ный паралич». В ряде случаев в патологиче-
ский процесс вовлекается преимущественно 
периферическая нервная система, при этом на-
блюдаются диффузная мышечная гипотония, 
арефлексия, атрофия мышц и снижение ско-
рости проведения по периферическим нервам. 
При дебюте заболевания в старшем и подрост-
ковом возрасте, отмечаются экстрапирамид-
но-мозжечковые расстройства, в дальнейшем 
присоединяются пирамидные нарушения, су-
дороги [3, 4].

Течение СЛ неуклонно прогрессирую-
щее, в некоторых случаях заболевание про-
текает волнообразно, эпизоды ухудшения со-
стояния совпадают с течением инфекционных 
заболеваний. Реже заболевание протекает по 
типу острой энцефалопатии. Более характер-
но хроническое или подострое течение, кото-
рое приводит к летальному исходу через не-
сколько лет после начала заболевания. При 
быстром течении (несколько недель) смерть 
наступает в результате паралича дыхательно-
го центра [5–7].

При МРТ головного мозга выявляют би-
латеральные, симметричные изменения в об-
ласти таламуса, моста, продолговатого мозга, 
базальных ганглиев и спинного мозга в виде 
повышения интенсивности сигнала. Преиму-
щественное поражение базальных ганглиев 
объясняют повышенной чувствительностью 
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этих структур к гипоксии. У некоторых па-
циентов могут наблюдаться очаги поражения 
белого вещества полушарий головного мозга 
с формированием кист. При электронейро-
миографии регистрируют снижение скорости 
проведения по периферическим нервам, свиде-
тельствующее о демиелинизации [1, 2].

В данной статье приведены клинические 
наблюдения 2 случаев летального синдрома 
Ли, манифестировавших задержкой темпа 
физического и психомоторного развития, на-
растанием мозжечковой недостаточности, на-
ружной офтальмоплегии в результате симме-
тричного поражения ствола головного мозга 
вызванного мутацией в гене SURF1. Относи-
тельная редкость митохондриопатий в кли-
нической практике и малая известность этой 
нозологической группы в целом, а также ти-
пичная клиническая манифестация синдрома 
в представленных наблюдениях представляют 
интерес для широкого круга невропатологов, 
педиатров и медицинских генетиков.

Приводим клинические наблюдения детей 
с синдромом Ли.

Первое наблюдение. Девочка Е. 2006 
года рождения, от III беременности, про-
текавшей на фоне ОРВИ в 11–12 недель бе-
ременности, хронической ФПН в 36 недель, 
herpeslabialis в последнем триместре беремен-
ности. Роды II срочные, без особенностей, 
оценка по шкале Апгар 8/9 баллов. Маловес-
ная к сроку гестации, вес при рождении 2750 
г. Выписана из роддома на 7-е сутки. Голову 
удерживает с 3-х месяцев, сидит с 8-ми месяцев, 
не ходит. До болезни охотно ползала, стояла, 
переступала у опоры. В физическом развитии 
стала отставать с 6 месяцев, в двигательном 
– с 1 года. На первом году жизни обследова-
лась в гастроэнтерологическом отделении, 
установлен диагноз: «Целиакия. Гипостату-
ра». Осмотрена генетиком в Республиканском 
медико–генетическом центре – генетической 
патологии на момент осмотра не выявлено. В 
возрасте 1 года выявлено повышение уровня 
кортизола в 1,5 раза. Старший сибс пробанда 
(брат), от первого брака матери, здоров и его 
психофизическое развитие соответствует воз-
расту. Родители ребенка здоровы. Двоюрод-
ный дядя отца болел рассеянным склерозом 
(заболел в 27 лет, умер через 5 лет от начала 
заболевания).

Манифестация настоящего заболевания 
в возрасте 1,5 лет, с жалоб на отсутствие опоры 
на правую ножку, шаткость в положении сидя 
и стоя, нарушение координации в руках. Вы-
шеизложенные жалобы появились через 2 не-
дели, после перенесенной ОРВИ, с тенденцией 
к нарастанию в течение последующей недели, 
по поводу чего ребенок поступил в стационар. 
Состояние при поступлении средней степени 
тяжести. В сознании, контакту доступна, со-
противляется осмотру. Обращенную речь по-
нимает, выполняет простые инструкции. Си-
дит самостоятельно неуверенно, не ходит. В 
вертикальном положении тела, при поддерж-
ке, отсутствует опора на правую ножку. Со 
стороны черепных нервов: выявляется круп-
норазмашистый горизонтальный и вертикаль-
ный нистагм с ротаторным компонентом, уси-
ливающийся в крайних отведениях глазных 
яблок; легкое ограничение подвижности глаз-
ных яблок кнаружи, 2-сторонний экзофтальм. 
Мышечный тонус диффузно снижен. Глубокие 
рефлексы оживлены, без убедительной разни-
цы. Вызываются патологические рефлексы – 
Якобсона–Ласка и Бабинского справа. В позе 
Ромберга не стоит. Предметы берет неуверен-
но. Интенционный тремор в руках и ногах. 
Менингеальные симптомы отрицательные.

В анализе ликвора: цитоз 6/3, белок 0,55 
г/л. В протеинограмме – гипогаммаглобулине-
мия (7,31% при норме – 13-22%). В общем ана-
лизе крови – анемия легкой степени тяжести 
(Hb – 112 г/л).

На МРТ головного мозга было выявле-
но воспалительное поражение с локализаци-
ей в области таламуса, базальных ганглиев, в 
стволе головного мозга с 2–х сторон, где обна-
ружены очаги повышенного сигнала в режиме 
Т2 и сниженного в режиме Т1 с достаточно 
четкими неровными контурами вытянутой 
формы. Повторное МРТ головного мозга че-
рез 2 недели без существенной динамики.

На основании полученных данных уста-
новлен клинический диагноз «Острый ви-
русный энцефалит неуточненной этиологии. 
Минимальная церебральная дисфункция с ато-
нически–астатическим синдромом, задержкой 
моторного развития. Гипостатура. Демиели-
низирующее заболевание головного мозга?». 
На фоне проведенного лечения – антибактери-
альная терапия, противогрибковые, противо-
вирусные препараты, глюкокортикостероиды, 
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нейротропные препараты, метаболическая те-
рапия, диуретики, кардиометаболические и со-
судистые препараты, иммуномодулирующие 
средства, муколитики, ферменты, эубиотики 
отмечена положительная динамика: наросла 
эмоциональная активность, стала увереннее 
сидеть, ползать, стоять у опоры, переступать, 
менее выражены нистагм иатаксия в положе-
нии стоя (при поддержке).

Учитывая наличие у ребенка дизрафи-
ческого статуса, гипертрихоза, гипостатуры, 
задержки физического и моторного развития, 
отягощенной наследственности по рассеянно-
му склерозу, постепенно нарастающей невро-
логической симптоматики и картины МРТ го-
ловного мозга, направлен на консультацию в 
Республиканский медико–генетический центр, 
с целью исключения дебюта наследственного 
демиелинизирующего заболевания головного 
мозга, где был заподозрен синдром Корнелии 
де Ланге. С целью уточнения диагноза, в меди-
ко–генетическом научном центре Российской 
академии медицинских наук, в лаборатории 
наследственных болезней обмена веществ про-
ведена ДНК–диагностика, выявившая частые 
мутации в гене SURF1, на основании чего вы-
ставлен заключительный диагноз: Подострый 
некротизирующий энцефаломиелит (синдром 
Ли) – наследственная митохондриальная пато-
логия.

Спустя 3 месяца девочка поступила по-
вторно в клинику в связи с ухудшением в не-
врологическом статусе – начала утрачивать 
приобретенные ранее навыки, и в соматиче-
ском – снижение массы тела, слабость, субфе-
брилитет. Состояние при поступлении средней 
степени тяжести. На фоне сохраненного со-
знания и эмоциональной вялости отмечались 
выраженная статическая и динамическая атак-
сия, мышечная диффузная гипотония, глазод-
вигательные нарушения. Рентгенологически 
выявлена острая двусторонняя очаговая пнев-
мония. Выписана из неврологического отде-
ления через месяц без существенной положи-
тельной динамики в неврологическом статусе, 
под динамическое наблюдение участкового 
педиатра и невролога.

Следующая госпитализация ребенка че-
рез 4,5 месяца в реанимационное отделение с 
жалобами на одышку, приступы задержки ды-
хания, тремор, цианоз носогубного треуголь-
ника, отказ от еды, регресс приобретенных ра-

нее навыков, повышение температуры.
При поступлении отмечается отрица-

тельная динамика в неврологическом статусе: 
регресс психических функций, не сидит, не сто-
ит, голову не удерживает, спонтанный круп-
норазмашистый нистагм, наружная офталь-
моплегия, выраженная мышечная гипотония, 
атаксия, тремор в конечностях, дыхательные 
нарушения по типу диспноэ. Рентгенологиче-
ски выявлена картина острой двухсторонней 
очаговой пневмонии. За время пребывания в 
отделении реанимации проведено следующее 
лечение: антибактериальная терапия, нейро-
тропные препараты, метаболическая тера-
пия, диуретики, кардиометаболические и со-
судистые препараты, муколитики, ферменты, 
эубиотики. Девочка получала также питание 
по 300 мл искусственной питательной смеси 4 
раза в сутки через зонд. Через 6 дней после по-
ступления, несмотря на проводимое лечение, 
зарегистрирована смерть больной вследствие 
рекуррентной легочной инфекции и остановки 
дыхания.

Патологоанатомический диагноз: «Бо-
лезнь Ли, множественные симметричные гли-
альные рубцы, множественные мелкие кисты с 
зернистыми шарами, отек и участки колликва-
ционного некроза, дистрофия глиальных кле-
ток и множественные клетки-тени головного 
мозга».

Второе наблюдение. Мальчик М. 2012 
года рождения поступил в неврологическое 
отделение Гродненской областной детской 
клинической больницы в возрасте 1 год 5 ме-
сяцев с жалобами матери на отказ от еды, сла-
бость, вялость, отсутствие прибавки в весе, за-
держку в моторном и речевом развитии.

Со слов мамы, ухудшение в состоянии 
наступило в конце первого года жизни, когда 
появились мышечная слабость, практически 
полный отказ от еды, утрата навыков ходьбы. 
До момента госпитализации наблюдался у не-
вролога с диагнозом «Синдром мышечной ги-
потонии, задержка моторного и речевого раз-
вития».

Ребенок от I беременности, протекавшей 
без особенностей, I родов в сроке 40 недель 
с оценкой по шкале Апгар 8/9 баллов. Мас-
са при рождении 3300 г, длина тела – 52 см, 
окружность головы – 34 см. Выписан из род-
дома на 5 сутки без указания на патологию. 
Голову держит с 2-х месяцев, сидит с 7 меся-
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цев, ходит с поддержкой с 1 года 3 месяцев. Не 
привит (отказ родителей). До 6 месяцев в массе 
тела прибывал удовлетворительно. После 6-го 
месяца жизни постепенно ухудшался аппетит, 
прибавка массы тела составляла 200–300 г в 
месяц. Масса тела на момент госпитализации 
7700, длина тела – 76 см.

Фенотип без грубых аномалий и дис-
морфий (отмечены долихоцефалия, эпикант). 
Телосложение пропорциональное. Истончен 
подкожно–жировой слой, тургор ткани сни-
жен. Со стороны внутренних органов патоло-
гии не выявлено.

Неврологический статус: состояние ре-
бенка тяжелое. В сознании, вялый, плаксивый. 
На окружающих реакция снижена. Окруж-
ность головы – 46 см. Большой родничок 
1,5х1,5 см, ниже уровня костных краев. Сидит 
с поддержкой, ползает, с трудом встает у опо-
ры. Черепные нервы: зрачки D=S, ограничена 
подвижность глазных яблок кнаружи, гори-
зонтальный нистагм, голос ясный, глотает. 
Мышечный тонус низкий, мышцы дряблые на 
ощупь. Сухожильные рефлексы D=S живые. 
Патологических стопных знаков нет. Менин-
гиальные симптомы не вызываются. В поло-
жении сидя выраженный кифоз. Переступает с 
поддержкой за обе руки с атаксией.

При обследовании в общем анали-
зе крови отмечалась анемия легкой степени 
(Нв – 102 г/л). В биохимическом анализе крови 
– снижение уровня сывороточного железа (6,3 
мкмоль/л). Анализ мочи, ликвора без патоло-
гии. В копрограмме – непереваренная клетчат-
ка +, крахмал ++. На R–грамме грудной клет-
ки: расширение границ сердца за счет левого 
желудочка. ЭКГ – снижение вольтажа. УЗИ 
головного мозга, органов брюшной полости, 
сердца и почек в пределах возрастной нормы. 
Фиброгастродуоденоскопия без патологии. 
Кислотно–основное состояние: увеличение 
лактата в диапазоне: 3,7–5,4 ммоль/л.

На основании клинической картины, не-
врологического статуса, повышения уровня 
лактата был выставлен предварительный диа-
гноз: «Дегенеративное заболевание централь-
ной нервной системы. Митохондриальная 
энцефалопатия? Задержка в психомоторном 
развитии. Белково–энергетическая недоста-
точность III степени».

Для уточнения диагноза выполнена МРТ 
головного мозга, где в стволе мозга на уровне 

ножек мозжечка, продолговатого мозга, моста 
и ножек мозга обнаружены практически сим-
метрично расположенные, участки изменен-
ного сигнала в виде округло-овальных зон 5–8 
мм повышения сигнала в режиме Т2 и FLAIR, 
сниженного в режиме Т1. В режиме DW сиг-
нал от этих зон повышен. Повышен также сиг-
нал от дорзальных отделов мозолистого тела 
на уровне валика и покрова.

Консультирован врачом–генетиком. Вы-
полнены следующие исследования: кариотип 
(№ 1712/13) – 46,ХУ (нормальный мужской 
набор хромосом), селективный скрининг – в 
пределах нормы. Тандемная масс–спектро-
метрия сухих пятен крови – неспецифические 
изменения профиля аминокислот и ацилкар-
нитинов. Активность лизосомных ферментов 
– диагностически значимых изменений не вы-
явлено. Исключены болезнь Гоше, GM1–ган-
глиозидоз, альфа–маннозидоз, бета–маннози-
доз, фукозидоз, болезнь Зандгоффа, болезнь 
Тея–Сакса, болезнь Шильдера, метахромати-
ческая лейкодистрофия, болезнь Краббе, бо-
лезнь Вольмана, нейрональный цероидлипо-
фусциноз I и II. Молекулярно-генетическая 
диагностика спинальной мышечной атрофии 
– делеции экзона 7 гена SMN1 не выявлено. 
Молекулярно–генетическая диагностика син-
дрома Ли – выявлено гетерозиготное носи-
тельство мутации 845delCT гена SURF1. Гено-
тип 845delCT/N.

На основании данных анамнеза, клини-
ческих данных и результатов проведенного 
дополнительного обследования установлен 
диагноз «Синдром Ли (подострый некроти-
зирующий энцефаломиелит). Аутосомно–ре-
цессивный тип наследования. Риск для сибсов 
высокий (25%)».

За время лечения (нейротропные препа-
раты, метаболическая терапия, кардиометабо-
лические и сосудистые препараты, ферменты) 
отмечалась некоторая положительная дина-
мика: незначительно наросла двигательная 
активность, улучшился эмоциональный фон. 
Выписан домой по месту жительства. Реко-
мендовано: симптоматическая терапия, дина-
мическое наблюдение, контрольный осмотр у 
врача–генетика через 1 год, медико–генетиче-
ское консультирование семьи при планирова-
нии деторождения.

В возрасте 1 года 10 месяцев родители 
обратились в приемное отделение по месту жи-

ПОДОСТРЫЙ НЕКРОТИЗИРУЮЩИЙ ЭНЦЕФАЛОМИЕЛИТ



83

ВЕСТНИК ВГМУ, 2016, ТОМ 15, №1

тельства с жалобами на вялость ребенка, шум-
ное дыхание, эпизод остановки дыхания, отказ 
от еды, рвоту, пенистое отделяемое изо рта. 
Через 4 дня после поступления на фоне про-
грессирующей дыхательной и сердечно–сосу-
дистой недостаточности наступил летальный 
исход. На аутопсии выявлены множественные 
фокусы полного и неполного колликвацион-
ного некроза нервной ткани продолговатого 
мозга и моста, ножек мозжечка, мозолистого 
тела.

Семья прошла медико–генетическое 
консультирование. После биопсии ворсин хо-
риона было дважды выполнено прерывание 
беременности по медицинским показаниям в 
сроке 12 недель. В обоих случаях пренатально 
диагностирован подострый некротизирую-
щий энцефаломиелит (синдром Ли).

Заключение

Рассматривая приведенные наблюдения, 
можно отметить, что сочетание в клинической 
картине прогрессирующего течения заболева-
ния в виде утраты приобретенных ранее на-
выков, мышечной гипотонии с нарушением 
витальных функций, началом в конце перво-
го года жизни, лактат–ацидоза, характерной 
МРТ картины в виде симметричности пора-
жения в области базальных ганглиев и ствола 
головного мозга послужили основанием запо-
дозрить наследственное демиелинизирующее 
заболевание головного мозга и направить на 
проведение молекулярно–генетического скри-
нинга, в результате чего были обнаружены 
мутаций в гене SURF1, характерные для на-
следственной митохондриальной патологии, 
на основании чего выставлен прижизненный 
диагноз: «Подострая некротизирующая энце-
фаломиопатия (синдром Ли)».

Для митохондриопатий, вызванных му-
тациями мтДНК, характерен полиморфизм 
клинических проявлений. Однако в данных 
случаях удалось проследить взаимосвязь спец-
ифического комплекса симптомов с характе-
ром специфического генетического дефекта. 

Все это предполагает специфичность экспрес-
сии тех или иных мутаций в патогенезе ми-
тохондриопатий, объясняя прогностическую 
ценность и важность генетической диагности-
ки.

При дифференциальной диагностике не-
обходимо учитывать широкий спектр патоло-
гических состояний, нервно–мышечные забо-
левания, миастению, болезни обмена жирных 
кислот, органические ацидемии, кардиоми-
опатии, аутоиммунный полиэндокринный 
синдром II типа, сахарный диабет не мито-
хондриального происхождения, последствия 
перинатального поражения нервной системы 
и др.

Тщательный сбор анамнеза, оценка не-
врологической картины болезни и данных ла-
бораторно–инструментальных методов иссле-
дования позволили сузить диагностический 
поиск и направить пациентов для обследова-
ния генетиком, подтверждения предполагае-
мого диагноза и пренатальной диагностики.
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