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Инфантильная паркинсонизм-дистония, тип 1 (DTDS) (OMIM 613135) — редкое наследственное аутосомно-рецессивное заболевание, 
манифестирующее в младенческом возрасте. Развитие болезни обусловлено гомозиготной или компаунд-гетерозиготной мутацией 
в гене SLC6A3 (OMIM 126455), который кодирует переносчик дофамина, локализованный на коротком плече 5 хромосомы (5p15). Ос-
новным патогенетическим механизмом развития заболевания является утрата функции основного транспортера дофамина на пре-
синаптическом уровне, что приводит к снижению обратного захвата дофамина в синаптической щели, истощению пресинаптических 
запасов дофамина и увеличению количества экстранейронального дофамина. В настоящее время в мире описано 20 случаев этого 
заболевания у детей. Основными клиническими проявлениями DTDS являются разнообразные по рисунку гиперкинезы (дистония, 
хорея, атетоз и др.), сменяющиеся гипокинезией и ригидностью, развивающимися на фоне осевой гипотонии. Трудности дифферен-
циальной диагностики приводят к тому, что многие больные годами наблюдаются с ошибочными клиническими диагнозами, в том 
числе с детским церебральным параличом, регулярно получая курсы реабилитационного лечения без клинического эффекта. Выше-
изложенное объясняет необходимость осведомленности клиницистов о редком заболевании — DTDS, что позволит избежать диаг-
ностических ошибок, своевременно назначить адекватную терапию и тем самым существенно улучшить качество жизни пациентов и 
членов их семей. Статья содержит обзорные данные по этиологическим, патогенетическим, эпидемиологическим, диагностическим 
и терапевтическим аспектам DTDS. Впервые в России публикуется клинический случай этого редкого заболевания, в котором пред-
ставлен собственный опыт ведения пациента с DTDS. 
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Infantile parkinsonism-dystonia, type 1 (DTDS) (OMIM 613135) is a rare inherited autosomal recessive disease that manifests in infancy. The 
development of the disease is caused by a homozygous or compound-heterozygous mutation in the SLC6A3 gene (OMIM 126455), which 
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encodes a dopamine Transporter localized on the short arm of chromosome 5 (5p15). The main pathogenetic mechanism of the disease is 
the loss of the function of the main dopamine transporter at the presynaptic level, which leads to a decrease in the reuptake of dopamine in 
the synaptic cleft, depletion of presynaptic dopamine reserves, and an increase in the amount of extraneuronal dopamine. Currently, there 
are 20 cases of this disease in children in the world. The main clinical manifestations of DTDS are various hyperkinesis patterns (dystonia, 
chorea, athetosis, etc.), followed by hypokinesia and rigidity, developing against the background of axial hypotension. Difficulties in differential 
diagnosis lead to the fact that many patients are observed for years with erroneous clinical diagnoses, including cerebral palsy, regularly 
receiving rehabilitation treatment without clinical effect. The mentioned above explains the need for clinicians to be aware of a rare disease — 
DTDS, which will avoid diagnostic errors, prescribe adequate therapy promptly, and thereby significantly improve the quality of life of patients 
and their families. The article contains an overview of the etiological, pathogenetic, epidemiological, diagnostic, and therapeutic aspects of 
DTDS. For the first time in Russia, there is reported a clinical case of this rare disease, which presents the own experience with DTDS patient.
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cy; pyrodxine hydrochloride; dopamine agonists
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Инфантильная паркинсонизм-дистония, тип 1  
(OMIM 613135), синдром наследственного дефици-
та переносчика дофамина (DTDS) — редкое наслед-
ственное аутосомно-рецессивное заболевание с де-
бютом в младенческом возрасте. Распространенность 
заболевания точно не известна. В международной базе 
орфанных заболеваний ORPHANET имеются 8 опи-
саний клинических наблюдений, однако, по данным 
разных авторов, в 2020 г. общее количество молекуляр-
но-генетически верифицированных случаев составило 
около 20 [1, 2].

Развитие болезни обусловлено гомозиготной или 
компаунд-гетерозиготной мутацией в гене SLC6A3 
(OMIM 126455), который кодирует переносчик до-
фамина (dopamine active transporter, DAT), локализо-
ванный на коротком плече 5 хромосомы (5p15) [2–6]. 
Дофаминергические нейроны, в которых экспресси-
руется DAT, расположены преимущественно в клетках 
компактной части черной субстанции, латеральной ча-
сти черной субстанции и вентральной тегментальной 
области. Пресинаптический DAT обеспечивает транс-
мембранный транспорт дофамина из синаптической 
щели в пресинаптический нейрон, опосредует актив-
ный обратный захват экстранейронального дофамина 
и является основным регулятором продолжительно-
сти дофаминергического действия на пресинапти-
ческих и постсинаптических рецепторах. Высвобож-

денный дофамин используется повторно благодаря 
нейрональному обратному захвату DAT и повторному 
накоплению в везикулах неспецифическим везику-
лярным переносчиком моноаминов либо катаболи-
зируется ферментами моноаминоксидазы и катехол-
О-метилтрансферазы, как и другие эндогенные кате-
холамины. Основным патогенетическим механизмом 
развития заболевания является утрата функции DAT 
на пресинаптическом уровне, что приводит к сниже-
нию обратного захвата дофамина в синаптической ще-
ли, истощению пресинаптических запасов дофамина 
и увеличению количества экстранейронального дофа-
мина (рис. 1). Высокое содержание экстранейрональ-
ного дофамина, в свою очередь, приводит к чрезмер-
ной стимуляции пресинаптических ауторецепторов 
D2, приводя к ингибированию тирозингидроксила-
зы и, как следствие, к снижению синтеза дофамина. 
Кроме того, избыток экстранейронального дофамина 
приводит к подавлению и/или десенсибилизации до-
фаминовых рецепторов D1, в связи с чем нарушается 
передача нервного импульса. В результате катаболиз-
ма высоких уровней экстранейронального дофамина 
повышается концентрация гомованилиновой кислоты 
в цереброспинальной жидкости [3, 4, 6, 7]. 

Основными клиническими проявлениями DTDS 
являются разнообразные гиперкинезы (дистония, хо-
рея, атетоз и др.), сменяющиеся гипокинезией и ри-
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гидностью, развивающимися на фоне осевой гипо-
тонии. Кроме того, у больных отмечаются задержка 
психического и моторного развития, психомоторное 
возбуждение, а также нарушения глотания и связан-
ные с ними трудности кормления [3, 8–10]. Многие 
больные годами наблюдаются с ошибочным клини-
ческим диагнозом «детский церебральный паралич», 
регулярно получая курсы реабилитационного лечения 
без клинического эффекта [3]. 

В 2011 г. М.А. Kurian с соавторами опублико-
вали результаты многоцентрового исследования 
DTDS, проведенного в 7 центрах детской невроло-
гии в Великобритании, Германии и США с февра-
ля 2009 г. по июнь 2010 г. [3]. В исследование были 
включены 11 детей (2 мальчика, 9 девочек) с DTDS. 
Все дети имели двигательное расстройство с дебютом 
в младенчестве (средний возраст 2,5 мес). На момент 
написания статьи были живы 7 детей (в возрасте 1,9–
11,4 года), 4 пациента умерли в возрасте от 9 до 16 лет. 
До постановки диагноза у 7 детей был ошибочно диаг-
ностирован детский церебральный паралич. В ходе 

исследования было проведено комплексное обследо-
вание пациентов, включающее исследование нейро-
трансмиттеров в цереброспинальной жидкости, кон-
центрации катехоламинов в моче, уровней сыворо-
точного пролактина и сывороточной креатинкиназы, 
а также проведение нейровизуализации (МРТ и МР-
спектроскопия головного мозга). Молекулярно-гене-
тическое исследование включало анализ гена SLC6A3 
методом прямого автоматического секвенирования. 
На основании проведенного исследования был раз-
работан диагностический алгоритм DTDS (рис. 2) [3].

Авторы подробно описали клиническую картину 
всех наблюдаемых пациентов и обратили внимание 
на разнообразие у них клинических симптомов. Так, 
у 5 детей преобладали гиперкинезы (дистония, хо-
рея, дискинезия), у 4 пациентов — гипокинетические 
симптомы (брадикинезия, ригидность), а у 2 больных 
отмечалось смешанное гипокинетически-гиперки-
нетическое двигательное расстройство (гипокине-
тически-гиперкинетический синдром). Кроме того, 
у наблюдаемых пациентов отмечалась и другая клини-
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Рис. 1. Схема регуляции дофаминергического синапса. 
VMAT2 — везикулярный переносчик моноаминов; МАО — моноаминоксидаза; СОМТ — катехол-О-метилтрансфераза; HVA — гомованилиновая 
кислота; D1 — специфический дофаминовый рецептор; D2 — агонист рецептора дофамина.
Fig. 1. Scheme of regulation of the dopaminergic synapse.
VMAT2 — vesicular transporter of monoamines; MAO — monoamine oxidase; COMT — catechol-O-methyltransferase; HVA — homovanilic acid; D1 — 
specific dopamine receptor; D2 — agonist of the dopamine receptor.
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ческая симптоматика: возбудимость, психомоторное 
возбуждение, аксиальная гипотония, глазодвигатель-
ные расстройства (окулогирные кризы). Характерные 
для паркинсонизма симптомы, такие как брадикине-
зия, ригидность, гипомимия и тремор, как правило, 
возникали после нескольких лет течения болезни. 
У всех пациентов отмечались когнитивные наруше-
ния и отсутствовала экспрессивная речь. Тем не менее 
большинство детей хорошо понимали обращенную 
речь и приобретали навыки невербальных способов 
коммуникации [3]. 

Результаты лабораторных и инструментальных ис-
следований показали, что у всех детей, включенных 
в исследование, соотношение гомованилиновой кис-
лоты к 5-гидроксииндолуксусной кислоте было повы-
шено в диапазоне 5 : 0–13 : 2 (норма 1 : 3–4 : 0). Экс-
креция гомованилиновой кислоты с мочой была увели-
чена у 6 из 7 обследованных детей и составляла 22–47 

мкмоль/ммоль креатинина (норма 2–15 мкмоль/ммоль 
креатинина). Сывороточный пролактин исследовался 
у 7 пациентов, его увеличение зарегистрировано лишь 
у 2 больных. У 6 обследованных детей обнаружено по-
вышение активности сывороточной креатинкина-
зы — 242–1773 МЕ/л (норма 24–173 МЕ/л) [3]. 

При МРТ головного мозга не было выявлено 
структурных дефектов в базальных ганглиях ни у од-
ного наблюдаемого пациента. У 8 детей зарегистри-
рованы расширение наружных субарахноидальных 
пространств в лобно-височных областях и задержка 
миелинизации. Перивентрикулярная лейкомаляция 
обнаружена у 1 ребенка [3]. 

М.А. Kurian с соавторами предпринимали много-
кратные попытки добиться стойкого положительного 
терапевтического эффекта у наблюдаемых пациентов 
[3]. Применение широкого арсенала лекарственных 
средств, включающих миорелаксанты, дофаминерги-
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Рис. 2. Алгоритм диагностики гиперкинезов разной этиологии [3].

Fig. 2. Algorithm for diagnosing hyperkinesis of different etiologies [3].
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ческие, холинолитические, антиглутаминергические 
и ГАМКергические препараты, а также использование 
хирургического вмешательства (глубокая стимуляция 
головного мозга у 1 пациента) не продемонстрирова-
ло эффективности, либо достигнутый положительный 
эффект был непродолжительным. Девять пациентов 
получали комплексный препарат леводопы в сочета-
нии с карбидопой (кокарелдопа) с максимальными 
дозами 2–6 мг/кг в сутки в течение 2–3 нед. У 7 из них 
не было положительной динамики от приема кокарел-
допы, а у 4 пациентов лечение было прекращено вслед-
ствие возникновения побочных эффектов (тошнота, 
рвота, усиление гиперкинезов и ригидности, нарушаю-
щих питание и сон). У 2 детей применение кокарелдо-
пы в дозировке около 2 мг/кг в сутки улучшило дви-
гательные функции верхних конечностей, купировало 
эпизодические дистонические кризы и уменьшило 
гипомимию. Однако дальнейшее повышение дозы ле-
карственного препарата привело к возникновению ле-
карственно-обусловленных дискинезий. Добавление 
к кокарелдопе агониста дофамина ропинирола приве-
ло к дальнейшему улучшению двигательных функций, 
что позволило авторам инициировать терапию ропи-
ниролом у других наблюдаемых пациентов. На фоне 
данной терапии было зарегистрировано уменьшение 
клинических симптомов паркинсонизма, облегчение 
кормления и увеличение двигательных функций верх-
них конечностей. Применение в лечении DTDS аго-
ниста дофамина прамипексола продемонстрировало 
его неэффективность у детей в возрасте 1,5–6,0 лет, 
в то время как у пациентов более раннего возраста бы-
ло отмечено некоторое клиническое улучшение [3].

Согласно данным зарубежных авторов, дифферен-
циальный диагноз DTDS необходимо проводить с бо-
лезнью Галлервордена–Шпатца, болезнью Вильсона, 
дискинетическими и смешанными формами детского 
церебрального паралича, торсионной дистонией, бо-
лезнью Сегавы (ДОФА-зависимая дистония), наслед-
ственными болезнями обмена веществ, митохондри-
альными заболеваниями и др. [9, 10].

Прогноз заболевания неблагоприятный. В боль-
шинстве случаев летальный исход наступает в под-
ростковом возрасте [3].

Клинический пример
Пациентка С., 1 год 6 мес, поступила в отделение 

патологии раннего детского возраста (ОПРДВ) ФГАУ 
«НМИЦ здоровья детей» Минздрава России в авгу-
сте 2020 г. с направительным диагнозом «детский цере-
бральный паралич, спастическая дисплегия, GMFCS 
IV (G 80.1). Задержка психического, речевого и мо-
торного развития. Бронхолегочная дисплазия, легкое 
течение. Дыхательная недостаточность 0. Сходящееся 
альтернирующее косоглазие, амблиопия обоих глаз». 
На момент поступления мама ребенка предъявляла 
жалобы на задержку психического и моторного разви-
тия девочки, а также на обилие навязчивых движений 

в руках и ногах, значительно ухудшающих качество 
жизни ребенка. 

Из анамнеза известно, что ребенок рожден в близ-
кородственном браке. Беременность 2-я, протекала на 
фоне угрозы прерывания в I триместре. Первая бере-
менность прервана по социальным показаниям. Роды 
срочные, самостоятельные. Масса тела при рожде-
нии 3405 г, длина 54 см. Оценка по шкале Апгар 8/9 
баллов. Крик сразу, громкий. Выписана из родильного 
дома на 6-е сутки жизни. На протяжении первых 2 мес. 
жизни отмечалась конъюгационная желтуха. 

Со слов мамы, в возрасте 2 мес. у девочки появи-
лись срыгивания, которые постепенно нарастали как 
по частоте возникновения, так и по объему выделяе-
мых масс, периодически возникала рвота «фонтаном». 
В это же время отмечено появление спастической кри-
вошеи. Ребенок наблюдался педиатром и неврологом 
по месту жительства с диагнозом «перинатальное по-
ражение ЦНС». По данным нейросонографическо-
го исследования в 2 мес патологические изменения 
в веществе головного мозга не обнаружены. В воз-
расте 4 мес. состояние ребенка ухудшилось в связи 
с присоединением гиперкинетического синдрома: ми-
оклонии, хореоатетоз, тремор, на фоне которых раз-
вивалось выраженное психомоторное возбуждение. 
Данные эпизоды носили пароксизмальный характер, 
имели разную продолжительность — от нескольких 
минут до нескольких часов, купировались самостоя-
тельно. Указанная симптоматика неуклонно нарас-
тала. Девочка была обследована по месту жительства. 
При проведении компьютерной томографии головно-
го мозга (8 мес) выявлены признаки последствий ги-
поксического поражения вещества головного мозга, 
неравномерное расширение субарахноидальных про-
странств без атрофических изменений в обеих гемис-
ферах головного мозга.

В связи с продолжающейся обильной рвотой, малой 
прибавкой веса и нарастающей неврологической сим-
птоматикой в виде гиперкинетического синдрома, во-
влекающего мышцы конечностей, туловища и мимиче-
скую мускулатуру, ребенок был обследован на наличие 
аминоацидопатий и нарушений бета-окисления жир-
ных кислот методом тандемной масс-спектрометрии: 
патологических изменений выявлено не было.

Проведенный трижды (8 мес, 10 мес, 1 год 3 мес) 
длительный видео ЭЭГ-мониторинг не обнаружил 
эпилептиформной активности и позволил исключить 
эпилептический генез имеющихся у девочки миокло-
ний. Магнитно-резонансная томография головного 
мозга (1 год 3 мес) выявила наличие умеренных суба-
трофических изменений вещества головного мозга. 

В возрасте 1 год 4 мес девочка перенесла инфек-
цию, вызванную коронавирусом SARS-CoV-2, на фоне 
чего отмечалось ухудшение состояния ребенка в виде 
нарастания гиперкинетического синдрома, присоеди-
нения дистонических атак и появления выраженного 
психомоторного возбуждения.
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В августе 2020 г. (1 г. 6 мес) ребенок был госпита-
лизирован в ОПРДВ ФГАУ «НМИЦ здоровья детей» 
Минздрава России. При поступлении пациентка полу-
чала алимемазина тартрат в дозе 1,25 мг/сут; перициа-
зин в дозе 0,2 мг/сут.

Соматический статус: общее состояние средней 
тяжести по заболеванию. Температура тела 36,6°C. 
Положение в постели вынужденное. Вес 10 кг, рост 
стоя 82 см. Фенотип ребенка: узкое переносье, длин-
ный фильтр, тонкая верхняя губа, диспластичные уш-
ные раковины. Состояние питания понижено. Кож-
ные покровы бледно-розовые, умеренно влажные, 
чистые от сыпи. Слизистые оболочки бледно-розовые, 
чистые. Задняя стенка глотки и небные дужки не гипе-
ремированы, миндалины не увеличены, налетов, на-
ложений нет. Подкожная клетчатка развита удовлетво-
рительно, распределена равномерно. Периферические 
лимфатические узлы не увеличены. Костная система: 
деформаций костей нет. Органы дыхания: носовое 
дыхание свободное. В легких дыхание пуэрильное, 
проводится во все отделы, хрипов нет. Перкуторно: 
ясный легочный звук. Частота дыхания 33–35 в ми-
нуту. Область сердца визуально не изменена, границы 
относительной сердечной тупости в пределах возраст-
ной нормы. Тоны сердца звучные, ритм правильный. 
ЧСС 120–128 в минуту. Органы пищеварения: аппетит 
снижен. Язык чистый, влажный. Живот при пальпа-
ции мягкий, безболезненный во всех отделах, доступен 
глубокой пальпации. Печень не увеличена, селезенка 
не пальпируется. Стул оформленный, регулярный, без 
патологических примесей. Мочеиспускание свобод-
ное, безболезненное. Дизурии нет. Наружные половые 
органы сформированы по женскому типу. 

Психоневрологический статус: голова округлой фор-
мы, окружность головы 47 см. Сознание ясное. Реагиру-
ет на осмотр зрительным и слуховым сосредоточением. 
Эмоции скудные, малодифференцированные. При эмо-
циональном общении реагирует улыбкой. Импрессив-
ная речь: в ограниченном объеме. Экспрессивная речь: 
интонированные голосовые вокализации. При предъ-
явлении яркого предмета в поле зрения наблюдается 
зрительное сосредоточение, плавное прослеживание. 
Зрительный контакт скользящий. На невидимый ис-
точник звука высокой интенсивности, предъявленный 
в непосредственной близости от уха, отмечается не-
значительное изменение мимики, голову в его сторону 
не поворачивает. Тактильный контакт руки с предметом 
вызывает фиксацию взгляда, непроизвольный подъем 
руки вверх. Стремится прикоснуться рукой к игрушке, 
предъявленной в поле зрения, может натолкнуться на 
лежащую рядом игрушку, самостоятельно не захваты-
вает. Вложенную игрушку удерживает кратковременно, 
зрением не контролирует, быстро выпускает из руки. 
Целенаправленное внимание привлекается с трудом, 
быстро истощается. Фон настроения неустойчив, отме-
чается психомоторное возбуждение, девочка капризна, 
плаксива, раздражительна.

Со стороны черепных нервов: обоняние иссле-
довать невозможно. Зрение предметное. Взгляд фик-
сирует, следит за предметом. Глазные щели симме-
тричны. Движения глаз в полном объеме. Сходящееся 
альтернирующее косоглазие. Зрачки округлой формы, 
симметричны. Реакции зрачков на свет (прямая и со-
дружественная) живые, OD = OS. Точки выхода вет-
вей тройничного нерва безболезненны при пальпации. 
Движения нижней челюсти ограничены, отмечается 
оромандибулярная дискинезия. Лицо симметрично, 
мимика обеднена. Слух не снижен. Нистагма нет. По-
перхивается при кормлении твердой и жидкой пищей. 
Голос слабый, монотонный, быстро истощающийся. 
Глоточные рефлексы оживлены, D = S. Положение 
плеч и лопаток симметрично. Привычная установка 
головы вправо, повороты в обе стороны свободны. 
Язык по средней линии. В двигательной сфере: объем 
активных и пассивных движений полный. Мышечный 
тонус изменён по экстрапирамидному типу в верхних 
и нижних конечностях, D = S. Отмечается ригидность 
затылочных мышц и мышц шеи. Мышечная сила в ру-
ках и ногах на 4 балла, D = S. Сухожильные рефлексы 
с рук и ног повышены, D = S, рефлексогенные зоны 
не расширены. Патологические стопные и кистевые 
рефлексы не вызываются, D = S. Клонусов нет, D = S.

Моторные навыки: голову держит неустойчиво, 
непродолжительное время, периодически запроки-
дывает назад, в положении лежа на животе опора на 
грудь, голову приподнимает, удерживает кратковре-
менно, нуждается в придании положения с помощью 
валика, самостоятельно не садится и не сидит, приса-
женная с опорой удерживает позу сидя кратковремен-
но, не стоит, не ходит.

При осмотре обращают на себя внимание разноо-
бразные навязчивые стереотипные движения в мими-
ческой мускулатуре, верхних и нижних конечностях: 
миоклонии, хореоатетоидные движения, тремор 
и дистонические атаки (рис. 3). Кроме того, отмечают-
ся тризм, бруксизм и оромандибулярная дискинезия, 
значительно нарушающие кормление ребенка. Имею-
щиеся гиперкинезы нарастают при психоэмоциональ-
ных нагрузках (вплоть до «гиперкинетических бурь»), 
ослабевают при фиксации ребенка на действии или 
событии, полностью купируются во время сна. При из-
менении позы тела в вертикальной плоскости рисунок 
гиперкинезов изменяется, возникает тоническое на-
пряжение в проксимальных отделах верхних и нижних 
конечностей на фоне хореоатетоидных движений в их 
дистальных отделах.

Чувствительная сфера: нарушений поверхностной 
чувствительности не выявлено, глубокую — исследо-
вать не представляется возможным. Координаторную 
сферу исследовать не удалось в связи с выраженным 
гиперкинетическим синдромом. Тазовые функции 
не нарушены.

Общий анализ крови: Hb 103 г/л (норма 110–135 г/л),  
остальные показатели в пределах референсных значений.
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Рис. 3. Разнообразные проявления гиперкинетического синдро-
ма у пациентки С.

Fig. 3. Various manifestations of hyperkinetic syndrome in patient C.
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Биохимический анализ крови: креатинфосфокина-
за 1235,2 ЕД/л (норма 25–140 ЕД/л), лактатдегидроге-
наза 363,61 ЕД/л (норма 91–295 ЕД/л), остальные по-
казатели в пределах референсных значений.

ЭКГ, ЭХО-КГ: без патологических изменений.
Магнитно-резонансная (МР) томография головного 

мозга: МР-исследование головного мозга проведено 
в Т1- и Т2-взвешенном изображении и FLAIR в сагит-
тальной, аксиальной и фронтальной проекциях, а так-
же в DWI, SWAN.

На МР-томограммах головного мозга срединные 
структуры не смещены. Извилины больших полу-
шарий сформированы правильно. Явных признаков 
дисгенеза кортикальной пластинки не выявлено. Сим-
метрично в проекции центрального покрышечного 
тракта отмечаются участки повышения МР-сигнала на 
Т2-ВИ, слабого понижения — на Т1-ВИ, с признаками 
ограничения диффузии (без динамики).

На фоне незавершенной миелинизации белого ве-
щества теменных отделов нельзя исключить очаговые 
изменения, без признаков ограничения диффузии. 
На остальном уровне в веществе больших полушарий 
и мозжечка, а также краниовертебрального перехода, 
очагов патологически измененного МР-сигнала, зон 
кровоизлияний, а также новообразований не выявле-
но. Мозолистое тело сформировано.

Желудочковая система: боковые желудочки сим-
метричны, не расширены. Третий и четвертый желу-
дочки не деформированы.

Субарахноидальное пространство лобно-височ-
ных отделов умеренно расширено (без динамики). 

Турецкое седло обычной формы и размеров. Гипофиз 
не увеличен. Структура аденогипофиза однородная. 
Дифференциация на адено- и нейрогипофиз четкая. 
Перекрест зрительных нервов и воронка гипофиза 
не смещены. В области орбит видимых патологиче-
ских изменений не выявлено. Каналы и перекрест 
зрительных нервов не деформированы, ход и калибр 
не изменены. 

Заключение: МР-картина симметричного по-
ражения центрального покрышечного тракта (нель-
зя исключить метаболический генез). МР-данных 
за объемное поражение вещества головного мозга 
не получено (рис. 4). По сравнению с результатом МРТ  
от 21.04.2020 г. — без динамики. Рекомендовано: дина-
мическое МР-наблюдение.

Консультация диетолога: умеренная белково-энер-
гетическая недостаточность питания.

Консультация дефектолога: особенности форми-
рования периода элементарной психической актив-
ности.

Консультация логопеда: нарушение речевого раз-
вития.

За время нахождения ребенка в отделении диффе-
ренциальный диагноз проводился с дискинетической 
формой детского церебрального паралича, инфантиль-
ной формой ДОФА-зависимой дистонии (болезнью 
Сегавы), наследственными заболеваниями обмена ве-
ществ (болезнями, связанными с нарушением обмена 
железа, меди, кальция и марганца в головном мозге).

С целью купирования гиперкинетического син-
дрома в отделении инициирована терапия лекар-

Рис. 4. МРТ головного мозга пациентки С. 
а — Т2-взвешенное изображение в аксиальной плоскости: симметричные участки гиперинтенсивного сигнала в области покрышечных путей; 
б — диффузионно-взвешенное изображение: гиперинтенсивный сигнал; в — карта измеряемого коэффициента диффузии: гипоинтенсивный 
сигнал.
Fig. 4. MRI of the brain of patient C.
a — T2-weighted image in the axial plane: symmetrical sections of the hyperintensive signal in the area of the tire pathways; b — diffusion weighted 
image: hyperintensive signal; c — map of the measured coefficient of the diffusion: hypointensive signal.

а/a б/b в/c
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ственным препаратом клоназепам с постепенным до-
стижением суточной дозы 1,125 мг. Для уменьшения 
тонусных нарушений к лечению добавлен баклосан 
в дозе 15 мг/сут. На фоне проводимой терапии поло-
жительной динамики в состоянии ребенка не отмеча-
лось, кроме того, были зарегистрированы побочные 
эффекты лечения в виде слабости, вялости, нараста-
ния нарушений глотания. 

В связи с наличием у девочки ригидности мышц 
затылка, шеи и тризма, а также дистонических атак, 
в затылочные мышцы, мышцы верхних и нижних ко-
нечностей был введен ботулинический токсин типа 
А 100 ЕД. Ботулинотерапия не вызвала развития неже-
лательных явлений, но клинический положительный 
эффект достигнут не был.

В ходе дальнейшей коррекции терапии перициа-
зин был постепенно отменен, а для купирования при-
ступов психомоторного возбуждения перед сном ре-
бёнку проводились внутримышечные инъекции диа-
зепама в дозе 0,5 мл (2,5 мг) без эффекта. Проводимые 
в последующем внутривенные инъекции диазепама 
в дозе 7,5 мг на протяжении 12 ч обеспечивали кратко-
временный незначительный седативный эффект.

После неоднократных безуспешных попыток ку-
пировать гиперкинетический синдром и психомо-
торное возбуждение девочки было принято решение 
о проведении внутривенной капельной инфузии пи-
ридоксина гидрохлорида (ПГ) 100 мг в 100 мл 0,9% 

NaCl. Уже после проведения первой инфузии была от-
мечена выраженная положительная динамика в виде 
нивелирования гиперкинетического синдрома и зна-
чительного уменьшения психомоторного возбуждения 
ребенка. На фоне продолжения терапии ПГ сохранял-
ся достигнутый терапевтический эффект. В последую-
щем девочка была переведена на пероральный приём 
ПГ (100 мг/сут) с сохранением достигнутой положи-
тельной динамики. 

В связи с тем, что результаты генетического об-
следования не были готовы к моменту достижения 
положительной динамики, купирования гиперкине-
тического синдрома и завершения госпитализации, 
ребенок был выписан с диагнозом «дегенеративное за-
болевание центральной нервной системы» с рекомен-
дациями продолжить пероральный прием ПГ.

В августе–сентябре 2020 г. одновременно в двух 
лабораториях независимо друг от друга были проведе-
ны анализ 587 генов, панель «Наследственные метабо-
лические заболевания» (ФГБНУ «Медико-генетиче-
ский научный центр имени академика Н.П. Бочкова») 
и «Большая неврологическая панель» методом массо-
вого параллельного секвенирования (лаборатория мо-
лекулярной патологии «Геномед»).

В 10 экзоне гена SLC6A3 выявлен вариант нуклео-
тидной последовательности c.1297G>A, описанный в ба-

Рис. 5. Отсутствие гиперкинетического синдрома на фоне терапии ПГ (катамнез 1 мес).

Fig. 5. Absence of hyperkinetic syndrome during PG therapy (1 month catamnesis).

1* [CM1414398].
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зе данных HGMD1, приводящий к аминокислотному 
варианту p.Gly433Arg (chr5:1409937C>T, NM_001044.4) 
в гомозиготном состоянии. Патогенные варианты 
в гене SLC6A3 приводят к развитию DTDS с аутосом-
но-рецессивным типом наследования. Данный вари-
ант c.1297G>A, p.Gly433Arg был подтвержден методом 
прямого автоматического секвенирования по Сэнгеру 
у пробанда. Проведена валидация выявленного вариан-
та c.1297G>A, p.Gly433Arg у родителей пробанда: оба ро-
дителя являются гетерозиготными носителями. Таким 
образом, результаты проведенного молекулярно-гене-
тического обследования ребенка и его родителей позво-
лили верифицировать клинический диагноз DTDS.

Катамнестическое наблюдение за девочкой на 
протяжении 1 мес. продемонстрировало сохранение 
достигнутого положительного эффекта от проводимой 
терапии ПГ: в течение дня гиперкинезы практически 
не возникают, к вечеру появляется их незначительное 
количество, существенно не ухудшающее качество 
жизни ребенка (рис. 5).

На наш взгляд, эффективность данного лечения мо-
жет быть связана с увеличением синтеза дофамина, в ко-
тором ПГ принимает непосредственное участие (рис. 6). 

Учитывая, что высокое содержание экстранейро-
нального дофамина, характерное для DTDS, приводит 
к чрезмерной стимуляции пресинаптических ауторе-
цепторов D2, ингибирует тирозингидроксилазу и, сле-
довательно, снижает синтез дофамина, данное пред-
положение имеет под собой основание. Безусловно, 
утверждение об эффективности ПГ в лечении данно-
го заболевания является преждевременным и требует 
дальнейшего изучения и более длительного катамне-
стического наблюдения за ребенком. 

В настоящее время запланирована госпитализа-
ция девочки в отделение психоневрологии и психо-
соматической патологии ФГАУ «НМИЦ здоровья 
детей» Минздрава России для динамического контро-
ля, оценки состояния ребенка и, при необходимости, 

коррекции проводимой терапии. В случае ускользания 
эффекта лечения и нарастания гиперкинетического 
синдрома будет решен вопрос о назначении лекар-
ственного средства из группы агонистов дофамина.
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Рис. 6. Схема синтеза дофамина.

Fig. 6. Scheme for the synthesis of dopamine.


