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Атаксии – клинически разнородная группа невро-

логических заболеваний, при которых поражаются моз-

жечок и связанные с ним проводящие пути [1]. Наличие

такого сопутствующего синдрома, как полиневропатия,

позволяет выделить отдельно группу заболеваний с атак-

сией и полиневропатией. Это значительно сужает круг

заболеваний, в которыми проводится дифференциаль-

ная диагностика атаксий. Мозжечковые атаксии разде-

ляют на наследственные и приобретенные. Последние

являются следствием спорадических нейродегенератив-

ных заболеваний и приобретенных патологических со-

стояний. 

Дифференциальную диагностику мозжечковых атак-

сий следует начинать с исключения наследственной приро-

ды заболевания, которая подтверждается молекулярно-ге-

нетическим исследованием. За последние годы ряд генети-

чески обусловленных заболеваний, проявляющихся сочета-

нием атаксии и полиневропатии, пополнился описанием

новых наследственных синдромов.

Глютеновая атаксия (ГА) представляет собой одно из

проявлений целиакии – аутоиммунной глютен-чувстви-

тельной болезни тонкой кишки, распространенной повсе-

местно и развивающаейся у генетически предрасположен-

ных лиц [2]. Триггером целиакии является поступление с

пищей глиадина и других проламинов. Пациенты плохо пе-

реносят пшеницу и другие злаковые (рожь, ячмень, в редких

случаях – овес). Целиакия может проявляться желудочно-

кишечными и внекишечными признаками или протекать

бессимптомно [3]. Классические симптомы целиакии

включают диарею, стеаторею, потерю массы тела вследст-

вие мальабсорбции. Наличие классических или атипичных

симптомов, положительные результаты серологического

исследования и исследования биоптата слизистой оболочки

тонкой кишки, клиническое и серологическое улучшение в
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ответ на введение безглютеновой диеты (БГД) признаны до-

статочными для подтверждения диагноза целиакии.

Около половины больных целиакией имеют внеки-

шечные или атипичные проявления: анемию, остеопороз,

герпетиформный дерматит, гипоплазию зубной эмали и

неврологические синдромы, включая мигрень, полиневро-

патию и атаксию [2]. ГА является наиболее распространен-

ной атаксией среди пациентов с предположительной идио-

патической спорадической мозжечковой атаксией. Основ-

ными патоморфологическими признаками ГА являются по-

теря клеток Пуркинье и/или дегенерация задних столбов

спинного мозга с лимфоцитарной инфильтрацией мозжеч-

ка, задних столбов спинного мозга и периферических нер-

вов [4, 5]. Лимфоцитарная инфильтрация периваскулярного

пространства и нейропилей CD4 и CD8 Т-клетками приво-

дит к нарушению гематоэнцефалического барьера и про-

никновению антиглиадиновых антител в ЦНС. 

Клиническая картина ГА не имеет особых признаков,

которые помогли бы отличить ее от спорадической атаксии,

а также от атаксии иной природы у пациентов с целиакией.

Заболевание обычно начинается незаметно, средний возраст

дебюта болезни – 53 года, гендерных различий нет [6, 7].

Атаксия чаще более выражена в нижних конечностях, чем в

верхних. Также в редких случаях ГА может сопровождаться

гиперкинезами – миоклонусом, хореей, тремором неба, оп-

соклонусом-миоклонусом [8, 9]. Более 60% пациентов име-

ют сенсорно-моторную аксональную полиневропатию по

данным электронейромиографии. Установочный нистагм и

другие глазодвигательные симптомы (гиперметрия и дис-

метрия саккад) мозжечковой дисфункции встречаются бо-

лее чем в 80% случаев [10]. В качестве биомаркеров ГА ис-

пользуют антитела к ретикулину, глиадину, эндомизию и

тканевой трансглютаминазе (тТГ). Учитывая высокую рас-

пространенность антиглиадиновых антител среди здорового

населения, наиболее информативным маркером ГА считают

антитела к тТГ6 [11, 12]. По данным магнитно-резонансной

томографии (МРТ), более чем у 60% пациентов с ГА выявля-

ется атрофия мозжечка [13]. У некоторых больных обнару-

живается обширная патология белого вещества, часто со

сливными очагами [14]. Своевременная диагностика ГА осо-

бенно актуальна, поскольку при прогрессировании процес-

са клетки Пуркинье безвозвратно гибнут, между тем, суще-

ствует эффективное лечение данного вида атаксии [15].

Строгая БГД высокоэффективна в лечении ГА как при нали-

чии, так и в отсутствие поражения тонкой кишки. Стабили-

зация или даже улучшение течения атаксии обычно наблю-

дается через год применения строгой БГД. Подтверждением

эффективности такого лечения являются клиническое улуч-

шение и элиминация антител к тТГ [16]. Включать в лечение

иммуносупрессанты и внутривенное введение иммуногло-

булинов необходимо лишь при неэффективности строгой

БГД (с элиминацией антител), соблюдаемой более года, ли-

бо в случае быстропрогрессирующего течения атаксии [17].

Мозжечковая атаксия с невропатией и двусторонней ве-
стибулярной арефлексией (cerebellar ataxia with neuropathy

and bilateral vestibular areflexia syndrome – CANVAS) – на-

следственное заболевание с поздним началом, передается

по аутосомно-доминантному или рецессивному типу, ген не

установлен [18]. Клиническую картину определяет триада

признаков: поражение мозжечка, двустороннее снижение

вестибулярных функций и сенсорная полиневропатия. При

аутопсии обнаружены потеря клеток Пуркинье, преимуще-

ственно в черве мозжечка, ганглиопатия в задних корешках

спинного мозга и ядрах V, VII и VIII черепных нервов. 

Недостаточность D-бифункционального белка перокси-
сом – наследственное нейрометаболическое заболевание,

обусловленное мутацией гена HSD17B4 [19]. Начинается в

молодом возрасте, медленно прогрессирует. Клинические

проявления: мозжечковая атаксия, снижение интеллекта,

тугоухость, гипогонадизм, гиперрефлексия, демиелинизи-

рующая сенсомоторная полиневропатия. При МРТ голов-

ного мозга выявляются атрофия мозжечка и очаги демиели-

низации в супратенториальном белом веществе.

Синдром Чедиака–Хигаси – редкое аутосомно-рецес-

сивное заболевание, характеризующееся гипопигментаци-

ей, тяжелым иммунодефицитом, склонностью к кровотече-

ниям, прогрессирующими неврологическими нарушениям.

Одним из клинических фенотипов синдрома Чедиака–Хи-

гаси у взрослых является сочетание спастической парапле-

гии и мозжечковой атаксии [20].

Атаксия с дефицитом витамина Е – аутосомно-рецес-

сивная мозжечковая атаксия, вызванная 744delA мутацией в

гене белка-транспортера α-токоферола, расположенного на

хромосоме 8q [21]. Возраст дебюта заболевания – от 2 до 37

лет. У всех больных наблюдается прогрессирующая мозжеч-

ковая атаксия с полным отсутствием сухожильных рефлек-

сов. Часто обнаруживаются грубые расстройства сна, пира-

мидный синдром, деформации скелета, тремор головы, по-

линевропатия.

Болезнь Тея–Сакса с поздним началом – лизосомаль-

ное заболевание, вызванное низкой активностью бета-гек-

созаминидазы А вследствие мутации в соответствующем ге-

не – HEXA [22]. Клинические фенотипы определяются раз-

личными комбинациями моторной полиневропатии, атак-

сии, хореоатетоза и психических нарушений.

Прионная болезнь с мутацией Y163X в гене, кодирующем
прионный белок (PRNP), характеризуется хронической диа-

реей с аксональной сенсорно-вегетативной полиневропати-

ей, дебют наблюдается во взрослом возрасте [23]. Снижение

интеллекта и судорожные припадки развиваются после 

40 лет. Амилоидные отложения прионного белка обнаруже-

ны в различных органах: кишечнике, нервах, коре и сосудах

головного мозга.

Полиневропатия при синдроме Шёгрена. Синдром Шё-

грена – системное аутоиммунное заболевание, проявляю-

щееся ксерофтальмией, ксеростомией и поражением нерв-

ной системы и внутренних органов [24]. Выделяют несколь-

ко форм невропатии: сенсорная полиневропатия с сенси-

тивной атаксией, болезненная сенсорная полиневропатия

без сенситивной атаксии, множественная мононевропатия,

множественная краниальная невропатия, невропатия трой-

ничного нерва, вегетативная полиневропатия и радикуло-

полиневропатия. Для пациентов с сенситивной атаксией и

полиневропатией характерны вегетативные симптомы –

ортостатическая гипотензия, аномалии зрачковой функ-

ции, минимум моторных проявлений, преимущественное

поражение толстых нервных волокон по данным биопсии,

потеря нейронов в ганглиях заднего корешка и симпатиче-

ских ганглиях по данным аутопсии.

Х-сцепленная доминантная гипомиелинизирующая лей-
кодистрофия – наследственное заболевание, вызванное час-

тичной делецией в гене протеолипидного белка 1 (PLP1).
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Проявляется неврологическими нарушениями разной сте-

пени тяжести: от легкой спастической параплегии 2-го типа

до тяжелой формы болезни Пелицеуса–Мерцбахера [25]. В

первом случае наблюдаются прогрессирующая спастиче-

ская ди- и квадриплегия, дизартрия, атаксия, дисфагия, за-

держка двигательного и интеллектуального развития, деми-

елинизирующая полиневропатия.

Синдром сенситивной атаксии, невропатии, дизартрии и
офтальмоплегии (sensory ataxia neuropathy dysarthria and oph-

thalmoplegia syndrome – SANDO) – наследственное заболе-

вание, обусловленное мутацией гена POLG1 [26]. Характер-

ными признаками являются тяжелая прогрессирующая сен-

сомоторная аксональная полиневропатия, нестабильность

походки с падениями как проявление сенситивной атаксии,

хроническая офтальмоплегия, двусторонний тремор рук в

покое, деменция. 

Атаксия Фридрейха – аутосомно-рецессивная атаксия,

характеризующаяся прогрессирующей атаксией ходьбы и

конечностей, дизартрией, арефлексией, сахарным диабе-

том, гипертрофической кардиомиопатией. Генетическая ос-

нова развития заболевания – редупликация триплета GAA в

первом интроне гена fxn, локализованного на хромосоме

9q13 [27]. Мутация нарушает синтез белка фратаксина

(frataxin), что приводит к нейродегенерации. Поражаются

преимущественно спинной мозг, в частности спиноцере-

беллярный тракт, задние столбы и пирамидные тракты.

Спастическая атаксия Шарлевуа–Сагенэ – аутосомно-

рецессивное заболевание, обусловленное мутацией гена

SACS [28]. Заболевание встречается в основном у выходцев

из провинции Квебек. Манифестирует обычно в возрасте

2–5 лет повышением глубоких сухожильных рефлексов, од-

нако характерные клинические симптомы спастичности и

невропатии проявляются лишь после 18 лет, что затрудняет

раннюю диагностику заболевания. Со временем развивают-

ся атаксия, спастичность, атрофия дистальных мышц, дис-

тальная сенсомоторная полиневропатия, преимущественно

в ногах, горизонтальный нистагм взора. При МРТ опреде-

ляются атрофия верхнего червя и полушарий мозжечка, а

также гипоинтенсивнность структур моста. Способность к

ходьбе больные теряют в среднем к 40 годам, когнитивные

функции снижаются незначительно. Смерть наступает

обычно в 6-й декаде жизни.

IgM-опосредованная невропатия – воспалительная

невропатия с демиелинизирующим механизмом развития,

проявляющаяся в классическом варианте сенситивной ата-

ксией и полиневропатией, в атипичном варианте – множе-

ственной мононевропатией, моторной полиневропатией,

болезненной полиневропатией тонких волокон [29].

Миоклонус-эпилепсия с рваными красными волокнами
(myoclonic epilepsy with ragged-red fibers – MERRF) – редкое

наследственное заболевание, в большинстве случаев обу-

словленное мутацией 8344A>G митохондриальной ДНК

[30]. Средний возраст начала заболевания – 35 лет. Харак-

терные симптомы (по убыванию их частоты): миоклонус,

парез, атаксия, эпилептические припадки, снижение слуха,

когнитивные нарушения, множественный липоматоз, по-

линевропатия, низкая толерантность к физической нагруз-

ке, снижение уровня креатинфосфокиназы, птоз или оф-

тальмопарез, атрофия зрительного нерва, кардиомиопатия,

атрофия мышц, дыхательные нарушения, сахарный диабет,

боль в мышцах, тремор, мигрень. M. Mancuso и соавт. [30]

предлагают изменить название заболевания с учетом пред-

ставленных данных: вместо «миоклонус-эпилепсия» авторы

предлагают термин «миоклонус-атаксия».

Митохондриальные POLG-ассоциированные заболева-
ния обусловлены мутациией гена POLG, кодирующего мито-

хондриальную ДНК-полимеразу (pol γ). К ним относят ми-

оцереброгепатопатии, синдром Альперса–Гуттенлохера,

миоклонус-эпилепсию с миопатией и сенситивной атакси-

ей (myoclonic epilepsy myopathy sensory ataxia – MEMSA),

атаксии с полиневропатией, а также прогрессирующую на-

ружную офтальмоплегию [31].

Болезнь Краббе – тяжелая лейкодистрофия с дебютом

преимущественно в детском и юношеском возрасте. Харак-

терные признаки: спастический парез, демиелинизирую-

щая полиневропатия [32]. Также наблюдаются дизартрия,

мозжечковая атаксия, нарушение глубокой чувствительно-

сти, невропатия зрительного нерва, снижение когнитивных

функций, полая стопа, атрофия языка. В половине случаев

выявляется повышение концентрации белка в ликворе. При

позднем начале заболевания отмечается замедленный темп

прогрессирования. При МРТ обнаруживаются поражение

кортико-спинального тракта, гиперинтенсивность зритель-

ной лучистости, гиперинтенсивность или атрофия задней

части мозолистого тела.

Церебросухожильный ксантоматоз (сerebrotendinous

xanthomatosis – CTX) – наследственное нейрометаболиче-

ское заболевание. Проявляется пирамидными симптомами,

атаксией, полиневропатией, снижением интеллекта, эпилеп-

сией, психическими нарушениями, также наблюдаются дис-

тальный миоклонус и дистония верхних конечностей [33].

Миоклонус и дистония могут указывать на поражение путей,

связывающих зубчатое ядро с базальными ганглиями.

Атаксия с окуломоторной апраксией 2-го типа (ataxia

with oculomotor apraxia type 2 – AOA2) – недавно описанная

аутосомно-рецессивная мозжечковая атаксия, обусловлен-

ная мутациями гена SETX [34]. Это редкое моногенное забо-

левание характеризуется прогрессирующей мозжечковой

атаксией, окуломоторной апраксией, аксональной сенсо-

моторной полиневропатией и повышенным уровнем сыво-

роточного α-фетопротеина. 

Синдром тремора и атаксии, ассоциированный с фра-
гильной (ломкой) Х-хромосомой (fragile X-associated tremor

ataxia syndrome – FXTAS) обусловлен премутацией гена

FMR1 и проявляется мозжечковой атаксией, интенцион-

ным тремором, полиневропатией [35]. Обнаруживается эс-

сенциальный, а также мозжечковый и паркинсонический

тремор. При МРТ определяется гиперинтенсивность в об-

ласти средней мозжечковой ножки и мозолистого тела.

Мутации гена спастической параплегии 7-го типа
(SPG7), кодирующего белок параплегин, приводят к разви-

тию наследственных заболеваний с различным фенотипом.

Спастическая параплегия проявляется в возрасте 18–52 лет

спастической мозжечковой атаксией, атрофией мозжечка,

невропатией зрительного нерва [36]. Мутация в гетерози-

готном состоянии может также приводить к появлению

мозжечковых симптомов и полиневропатии без спастично-

сти, напоминающих таковые при аутосомно-доминантном

наследовании. 

Гиперэозинофильный синдром – редкое заболевание

кроветворной системы, характеризующееся длительным,

более 6 мес, повышением уровня эозинофилов в крови
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(>1,5⋅109/л) при отсутствии известных причин такого по-

вышения: инфекционных, аллергических и паразитарных

заболеваний, злокачественных новообразований, болез-

ни Черджа–Строс. [37] Среди неврологических наруше-

ний описывают множественную мононевропатию, сен-

сорную полиневропатию, радикулопатию, миалгию, мио-

зит и перимиозит, атаксию, параплегию, невропатию

зрительного нерва, гемиплегию-гемипарез, эпилептиче-

ские припадки, менингит, психические нарушения, ише-

мический инсульт, височный артериит, снижение памяти

и дизартрию.

Синдром Куфор–Ракеба – редкое наследственное за-

болевание, обусловленное мутацией гена ATP13A2 и приво-

дящее к развитию ювенильного паркинсонизма [38]. Харак-

терные клинические признаки: пирамидные и экстрапира-

мидные симптомы, когнитивные и/или психические нару-

шения, атаксия, аксональная полиневропатия. При МРТ

головного мозга патология не выявляется, в редких случаях

возможны атрофия головного мозга и мозжечка. 

PEX10-ассоциированная атаксия – аутосомно-рецес-

сивное лизосомальное заболевание, вызванное мутацией

гена PEX10 [39]. Клинические проявления включают про-

грессирующую атаксию, аксональную моторную полинев-

ропатию, снижение вибрационной чувствительности при

сохранном интеллекте.

Болезнь Рефсума – аутосомно-рецессивно наследуе-

мое заболевание, характеризующееся аносмией и пигмент-

ным ретинитом с поздним началом [40]. В различных ком-

бинациях наблюдаются такие признаки, как полиневропа-

тия, глухота, атаксия, ихтиоз. Значительно позже развива-

ются аритмия и поражение клапанов сердца вследствие кар-

диомиопатии. Возраст дебюта – от 7 мес до 50 лет и старше.

Заболевание связано с мутацией гена PEX7, кодирующего

PTS2-рецептор, и гена PHYH, кодирующего фитаноил-

КоА-гидроксилазу (phytanoyl-CoA hydroxylase). Диагности-

ка заболевания основана на характерном клиническом фе-

нотипе и повышении уровня фитановой кислоты. Немеди-

каментозное лечение включает ограничение потребления

фитановой кислоты, высококалорийное питание, препятст-

вующее поступлению кислоты в плазму крови. Следует из-

бегать голодания, резкого снижения массы тела, приема

ибупрофена. Медикаментозное лечение: плазмаферез или

липидный аферез при внезапных тяжелых аритмиях. Под-

держивающее лечение – увлажняющие мази против ихтио-

за, поддерживающая терапия аритмии и кардиомиопатии.

Описанные выше наследственные заболевания прояв-

ляются синдромом мозжечковой атаксии и полиневропа-

тии. Знание характера наследования, возраста дебюта и со-

путствующих проявлений поможет практическому врачу

предположить диагноз редкого заболевания и направить

больного на медико-генетическое исследование. Лишь точ-

ный диагноз позволит оценить прогноз и назначить специ-

фическое лечение.
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