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Спинальная мышечная атрофия 5q 
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Обоснование. Спинальная мышечная атрофия 5q (СМА 5q) — самое частое аутосомно-рецессивное наследственное 
нервно-мышечное заболевание, для диагностики которого используют молекулярно-генетические исследования, 
позволяющие подтвердить только СМА 5q. Клиническая картина и результаты параклинических исследований могут 
перекрываться с наследственными первично-мышечными заболеваниями, затрудняя диагностику и отдаляя приме-
нение патогенетического лечения при СМА 5q. Описание клинического случая. Приведено клиническое описание 
10 больных со СМА 5q в возрасте от 3 мес до 25 лет с разной степенью выраженности проксимального тетрапареза, 
атрофией скелетной мускулатуры и угнетением сухожильных рефлексов. У 3 больных в возрасте до 2 лет с миоген-
ным паттерном при игольчатой электромиографии (иЭМГ) в латеральной мышце бедра и у 7 больных старше 2 лет 
с повышением уровня креатинфосфокиназы (КФК) сыворотки крови ошибочно проводили поиск наследственных 
первично-мышечных заболеваний на протяжении периода от 1 мес до 12 лет. После медико-генетического кон-
сультирования на основании темпов течения заболевания и клинических признаков заподозрена и подтверждена 
СМА 5q. Заключение. При вялом проксимальном тетрапарезе в сочетании с миогенным паттерном при иЭМГ у детей 
раннего возраста или в комбинации с повышением КФК при позднем дебюте на первой линии необходимо проводить 
дифференциальную диагностику с СМА 5q в связи с возможностью патогенетического лечения.
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Background. Spinal muscular atrophy 5q (SMA 5q) is the most frequent autosomal recessive hereditary neuromuscular disease. 
Molecular genetic testing is used for SMA diagnosis, and it can confirm only SMA 5q. The clinical findings and results of paraclinical 
studies may overlap with hereditary myopathies making the diagnosis difficult and delaying the administration of pathogenetic 
treatment for SMA 5q. Clinical case description. Clinical description of 10 patients with SMA 5q aged from 3 months to 25 years with 
different severity of proximal tetraparesis, skeletal muscular atrophy and tendon reflexes depression is given. 3 patients under 2 years 
of age with myopathic motor unit action potentials (MUAPs) pattern on needle  electromyography (EMG) in lateral vastus muscle and 
7 patients over 2 years of age with increased levels of serum creatine kinase (CK) were mistakenly diagnosed for inherited myopathies 
for the period from 1 month to 12 years. After the genetic counselling based on the disease course and clinical findings it was suspected 
and later confirmed SMA 5q. Conclusion. In case of flaccid proximal tetraparesis associated with myopathic MUAPs pattern on needle 
EMG in young children or with increased CK levels at late manifestation it is crucial to perform differential diagnosis of SMA 5q since 
there are options of pathogenetic therapy. 
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ОБОСНОВАНИЕ
Спинальная мышечная атрофия, ассоциированная 

с длинным плечом хромосомы 5 (СМА 5q), — орфанное 
наследственное заболевание с неуклонно прогрессирую-
щей слабостью скелетной мускулатуры, приводящей 

к снижению продолжительности жизни. СМА 5q — самое 
частое аутосомно-рецессивное нервно-мышечное забо-
левание с носительством болезни 1 на 36 в россий-
ской популяции и примерной панэтнической заболева-
емостью 1 на 11 000 новорожденных [1, 2, 3]. Причина 
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СМА 5q в патогенных изменениях двух аллелей гена 
фактора выживания моторного нейрона 1 (SMN1), при-
водящих к дефициту одноименного белка и поражению 
преимущественно �-мотонейронов центральной нервной 
системы [3, 4]. В 95% случаев причина СМА 5q — делеция 
экзона 7 или 7/8 двух аллелей гена SMN1 [4, 5].

Выделяют 5 типов СМА 5q, где тип 0 — самый тяжелый, со 
снижением шевеления внутриутробного ребенка и ги белью 
в неонатальном периоде, а тип 4 — относительно благопри-
ятный вариант течения болезни с минимальным моторным 
дефицитом и средне й продолжительностью жизни [3]. До 
70% всех случаев СМА 5q приходится на тип 1 и 2 с дебютом 
в первые месяцы после рождения, быстро прогрессирую-
щим моторным дефицитом и ранним летальным исходом 
[6]. СМА 5q типов 1 и 2 являются основными причинами 
мла денческой смертности от генетических заболеваний [7].

В декабре 2016 г. Управление по санитарному надзору 
за качеством пищевых продуктов и медикаментов США 
(FDA) зарегистрировало первый препарат на основе анти-
смыслового олигонуклеотида (нусинерсен) для лечения 
детей и взрослых с СМА 5q. Препарат позволил изменить 
естественное течение заболевания, минимизируя мотор-
ные нарушения при своевременно начатом лечении [8]. 
В России нусинерсен одобрен в августе 2019 г. и включен 
в клинические рекомендации как препарат для патогене-
тической медикаментозной терапии до и после манифе-
стации СМА 5q [9]. Для достижения лучшего клинического 
ответа рекомендовано начинать патогенетическую тера-
пию сразу после постановки диагноза [10].

Симптомы СМА 5q — прогрессирующий вялый прокси-
мальный тетрапарез, угнетение сухожильных рефлексов — 
сопровождают большинство наследственных (более 800) 
и приобретенных заболеваний при поражении разных уров-
ней нервно-мышечной системы [1, 11, 12]. Использование 
массового параллельного секвенирования генома позво-
ляет одним исследованием анализировать все интересую-
щие гены любой гетерогенной группы, включая большин-
ство наследственных первично-мышечных заболеваний, 
но не СМА 5q [13, 14]. Молекулярно-генетические мето-
ды, направленные на определение копий экзона 7 или 
7/8 гена SMN1, позволяют диагностировать исключи-
тельно СМА 5q. Отсутствие настороженности в отноше-
нии СМА 5q и выбора таргетного (целевого) ДНК-анализа 
оставляет больных без диагноза и возможности раннего 
старта патогенетической терапии [5, 10]. Задержка диаг-
ностики СМА 5q отмечается повсеместно и составляет 
в среднем 3,6; 14,3 и 43,6 мес для типов 1, 2 и 3 соответ-
ственно [15, 16]. В случае нервно-мышечных заболеваний 
для выбора ДНК-исследования необходимо определиться 
с уровнем поражения. С этой целью применяются игольча-
тая электромиография (иЭМГ) и анализ уровня креатинфос-
фокиназы (КФК) сыворотки крови [17, 18]. Обнаружение 
миогенного паттерна при иЭМГ и повышение уровня КФК 
характерны для первично-мышечных заболеваний [17, 18]. 
Однако при быстром течении и на поздних стадиях СМА 5q 
паттерн при иЭМГ напоминает миогенный [19]. Кроме того, 
при хроническом течении СМА 5q может повышаться КФК 
сопоставимо с мышечными дистрофиями. В России описа-
ние случаев СМА 5q с повышением уровня КФК и миоген-
ным паттерном при иЭМГ ранее не публиковали. В связи 
с этим чрезвычайно важным является информирование 
клинических специалистов о возможности оптимизации 
диагностики СМА 5q.

ОПИСАНИЕ СЕРИИ КЛИНИЧЕСКИХ СЛУЧАЕВ
За 17-летний период работы автора в Воронежском 

областном клиническом консультативно-диагностиче-
ском центре (2004–2011 гг., 2014–2020 гг.), а также 

в медицинских центрах «Диагностика плюс» (Воронеж, 
2008–2020 гг.) и «Здоровый ребенок» (Воронеж, 2020–
2021 гг.) диагностировано 87 случаев СМА 5q, из которых 
в 12 (13,8%) выявлен миогенный паттерн при иЭМГ или 
высокий уровень КФК. Все случаи болезни подтверждены 
молекулярно-генетическими исследованиями в лаборато-
риях ООО «Центр Молекулярной Генетики» (Москва), МГНЦ 
им. Н.П. Бочкова (Москва) и ООО «Геномед» (Москва). Ниже 
представлено описание результатов иЭМГ и КФК 10 боль-
ных, двое больных 58 и 38 лет и с дебютом после 21 года 
в выборку исследования не включены.

Для уточнения диагноза на прием обратились родители 
или сами пациенты с подозрением на наследственное пер-
вично-мышечное заболевание. Возраст дебюта, основные 
клинические проявления и результаты проведенных ДНК-
исследований при наблюдении по месту жительства пред-
ставлены в табл. 1. Все больные (самостоятельно или со 
слов родителей) на момент консультирования предъявляли 
жалобы на прогрессирующую слабость и потерю двига-
тельных навыков, при раннем возрасте дебюта отмечалось 
наиболее быстрое прогрессирование. Появление и нарас-
тание мышечной гипотонии, обеднение объема активных 
движений в конечностях и ослабление экскурсии грудной 
клетки при дыхании наблюдались с 2 мес у № 1, с 5 мес — 
у № 2 и № 3, с 15 мес — у больных № 4 и № 5. Потеря дви-
гательных навыков при их наличии в виде неспособности 
удерживать голову при отклонении от вертикальной оси 
и сидеть без опоры отмечены к 3 мес у № 1, к 9 мес — у № 2 
и № 3, к 2 годам — у больных № 4 и № 5. У всех детей в воз-
расте до 4,4 года при осмотре отмечалась куполообразная 
деформация грудной клетки. У больных № 6, 7, 8, 9 и 10 
с дебютом после 2 лет симптомы проксимальной слабо-
сти нарастали медленно, и на момент осмотра все могли 
ходить без опоры и обслуживать себя самостоятельно. 

Во всех родословных при сборе генеалогического анам-
неза не установлено повторных случаев заболевания. 
Данные перинатального анамнеза, собранные из медицин-
ской документации, свидетельствовали в пользу нормально-
го течения беременности у матерей, в двух случаях родораз-
решение плановым кесаревым сечением по показаниям со 
стороны матери. Во всех случаях по шкале APGAR дети наби-
рали не ниже 7 баллов и имели в соответствии с возрастом 
нормальное моторное развитие до дебюта заболевания.

При обследовании основу клинической симптоматики 
составили вялый проксимальный тетрапарез и атрофии, 
ослабление или сухожильная арефлексия (у 9), деформа-
ция грудной клетки или сколиоз (у 8), дрожание пальцев 
вытянутых рук (у 8), фасцикуляции языка и/или скелетной 
мускулатуры (у 7). При возможности ходить у всех «утиная» 
походка, лестничное вставание с корточек. Из них у 4 — 
укорочение или ретракция ахилловых сухожилий, у 3 — 
псевдогипертрофия икроножных мышц. Все дети в воз-
расте до 5 лет с отрицательно окрашенной эмоциональной 
реакцией на осмотр.

Результаты игольчатой ЭМГ и КФК

Первая иЭМГ из латеральной мышцы бедра и анализ 
плазменного уровня КФК проводились больным по месту 
жительства при обращении к врачу после дебюта слабости. 
При проведении иЭМГ больным в возрасте до 5 лет из 
6 больных у 2 в протоколе отмечено укорочение длитель-
ности и амплитуды потенциалов двигательных единиц (ПДЕ) 
по миогенному типу, у 4 выявлен сочетанный паттерн без 
возможности определить уровень поражения. У больных 
в возрасте до 2 лет уровень КФК колебался в диапазоне от 
115 до 153 Ед/л. Однако у одного больного в период острой 
пневмонии с высокой температурой уровень КФК повысил-
ся до 309 Ед/л; при повторном исследовании (через 2 нед) 
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Таблица 1. Клиническая характеристика больных со СМА 5q на момент медико-генетической консультации
Table 1. Clinical characteristics of patients with SMA 5q at the time of genetic counselling

№
Тип 

СМА
Пол

Возраст 

дебюта

Диагноз при 

направлении

(проведенные 

исследования)

Возраст постановки

диагноза (длитель-

ность задержки)

Основные проявления 

при консультировании

1 1 ж 2 мес
Миопатия тип?

(активность 
�-глюкозидазы)

3 мес (1 мес)

Фасцикуляции языка, брюшной тип дыхания, 
куполообразная деформация грудной клетки, 
при тракции за руки запрокидывание головы назад, 
сухожильные рефлексы не снижены, отрицательная 
эмоциональная реакция на осмотр

2 1 м 5 мес

Врожденная 
мышечная 

дистрофия тип?
(СНП на панель 

82 метаболических 
миопатий и ПКМД)

1 год (6 мес)

Фасцикуляции языка, дрожание пальцев рук, брюшной 
тип дыхания, куполообразная деформация грудной 
клетки, сухожильная арефлексия, не удерживает голову, 
выраженная гипотония, грубый вялый, преимущественно 
проксимальный, тетрапарез, отрицательная 
эмоциональная реакция на осмотр

3 1 м 6 мес
Миопатия тип?

(активность 
�-глюкозидазы)

1,3 года (9 мес)

Фасцикуляции языка, дрожание пальцев рук, брюшной 
тип дыхания, куполообразная деформация грудной клетки, 
выраженная гипотония, сухожильная арефлексия, не 
удерживает голову, не переворачивается, грубый вялый, 
преимущественно проксимальный, тетрапарез

4 2 ж 16 мес

Врожденная 
мышечная 

дистрофия тип?
(СНП на панель 

82 метаболических 
миопатий и ПКМД)

3 года (1,5 года)

Дрожание пальцев рук, куполообразная деформация 
грудной клетки, может сидеть с опорой, не стоит, 
сухожильная гипорефлексия, вялый проксимальный 
тетрапарез, гипотрофия мышц бедер

5 2 м 15 мес

Врожденная 
мышечная 

дистрофия тип?
(СНП на панель 

нервно-мышечных 
заболеваний 
включающих 

391 ген)

4,4 года (3 года)

Фасцикуляции языка и скелетных мышц, дрожание 
пальцев рук, куполообразная деформация грудной 
клетки, сколиоз грудного отдела позвоночника, может 
сидеть с опорой, не стоит, сухожильная арефлексия, 
вялый проксимальный тетрапарез, гипотрофия мышц 
плеча и бедер, укорочение ахилловых сухожилий

6 3 ж 2

ПКМД тип?
(СНП на панель 

82 метаболических 
миопатий и ПКМД)

12,2 года (10 лет)

Сколиоз грудного отдела позвоночника, «утиная» походка, 
лестничное вставание с корточек, арефлексия коленных 
сухожильных рефлексов, вялый проксимальный 
тетрапарез, гипотрофия мышц бедер

7 3 м 2

Мышечная 
дистрофия 
Дюшенна? 

(анализ делеций 
и дупликаций 
в гене DMD, 

СНП на панель 
15 мышечных 

дистрофий)

14,8 года (12 лет)

Фасцикуляции языка и скелетных мышц, дрожание 
пальцев рук, «утиная» походка, лестничное вставание 
с корточек, сухожильная гипорефлексия, вялый 
проксимальный тетрапарез, гипотрофия мышц плеч 
и бедер, выраженней слева, укорочение левой ноги 
на 3 см, псевдогипертрофия икроножных мышц, 
ретракция ахилловых сухожилий

8 3 м 8
Мышечная 

дистрофия тип?
18 лет (10 лет)

Фасцикуляции языка и скелетных мышц, дрожание 
пальцев рук, «утиная» походка, лестничное вставание 
с корточек, сухожильная гипорефлексия, вялый 
проксимальный тетрапарез, гипотрофия мышц плеч 
и бедер, псевдогипертрофия икроножных мышц, 
ретракция ахилловых сухожилий

9 3 м 13

Мышечная 
дистрофия 
Беккера?

(анализ делеций 
и дупликаций 
в гене DMD)

24,2 года (11 лет)

Кифосколиоз грудного отдела, фасцикуляции мышц 
плечевого пояса, дрожание пальцев рук, «утиная» 
походка, с корточек не встает, сухожильная арефлексия, 
кроме ахилловых, выраженный вялый проксимальный 
тетрапарез с преобладанием слева, атрофия мышц 
плеч и бедер выраженней слева, псевдогипертрофия 
икроножных мышц, ретракция ахилловых сухожилий

10 3 м 11

ПКМД?
(СНП на панель 
15 мышечных 

дистрофий)

25,4 года (14 лет)

Кифосколиоз грудного отдела, дрожание пальцев рук, 
«утиная» походка, с корточек не встает, сухожильная 
арефлексия, кроме ахилловых, выраженный вялый 
проксимальный и умеренный дистальный тетрапарез 
с преобладанием слева, диффузные атрофии скелетных 
мышц выраженней слева, укорочение ахилловых сухожилий

Примечание. м/ж — пол больного (мужской, женский). СМА — спинальная мышечная атрофия; СНП — секвенирование нового 
поколения; ПКМД — поясно-конечностная мышечная дистрофия; DMD — ген дитрофина.
Note. m/f (м/ж) — patient gender (male, female). SMA (СМА) — spinal muscular atrophy; NGS — next generation sequencing;
LGMD (ПКМД) — limb-girdle muscular dystrophy; DMD — dystrophin gene.
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вне провоцирующих факторов уровень КФК находился 
в пределах референсных значений (норма < 190 Ед/л), 
составив 153 Ед/л. Высокий уровень КФК и нейрогенный 
паттерн отмечены у всех больных старше 3 лет (табл. 2).

Предварительный диагноз

В медицинском учреждении по месту жительства на 
основании клиническо-параклинических данных (вялый 
проксимальный тетрапарез, арефлексия/гипорефлексия, 
повышение уровня КФК, миогенный паттерн при иЭМГ) 
в первую очередь проводили поиск наследственных пер-
вично-мышечных заболеваний, которые не подтвердились 
после ДНК-диагностики (см. табл. 1). В итоге больные 
направлялись для уточнения диагноза. В результате меди-
ко-генетического консультирования заподозрен и в после-
дующем подтвержден диагноз СМА 5q с выявлением 
в двух аллелях делеций экзонов 7 или 7/8 в гене SMN1.

Динамика и исходы

Больным № 3 и № 5 после установления диагно-
за СМА 5q было назначено патогенетическое лечение. 
История развития заболевания у больных № 1, 2, 4 и 8 
неизвестна в связи с потерей контакта с родителями, диаг-
ноз был поставлен до регистрации в России препарата 
для патогенетического лечения. Больные № 6, 7, 9 и 10 на 
момент написания рукописи находятся на стадии оформле-
ния патогенетического лечения. Всем больным установлен 
тип СМА 5q (см. табл. 1).

ОБСУЖДЕНИЕ
В эру патогенетической терапии динамически совер-

шенствуются подходы и алгоритмы, направленные на ран-
нюю диагностику преимущественно курабельных наслед-
ственных заболеваний, к которым относиться и СМА 5q. 
Это обусловлено максимальной эффективностью терапии, 
как правило, на досимптоматической стадии или в дебюте 
заболевания [10, 20].

Неонатальный скрининг позволяет досимптоматиче-
ски выявить СМА 5q, и на момент написания рукописи 
обсуждается включение заболевания в скрининг [21]. 
Диагностика больных на ранней симптоматической ста-
дии — крайне непростая задача. Фенотип синдрома «вяло-
го ребенка», проксимального тетрапареза и/или слабости 
мышц шеи в сочетании с миогенным или сочетанным пат-
терном при иЭМГ, как у больных № 1, 2, 3, 4 и 5, неотличим 
от врожденных миопатий, врожденных мышечных дис-

трофий, гликогенозов и поясно-конечностных миастений 
[22, 23]. Однако при врожденных миопатиях и миастениях 
не описывают фасцикуляции и быстрое прогрессирование 
заболевания, а для гликогенозов и врожденных мышечных 
дистрофий отсутствие повышения КФК скорее исключение 
из правил [22–24]. Митохондриальная миопатия, ассоции-
рованная с геном TK2, может протекать подобно фенотипу 
СМА 5q и с ранним летальным исходом без лечения, в то 
же время повышение лактата и КФК — дискриминирую-
щий признак в пользу митохондриальной миопатии [25]. 
При позднем дебюте с медленно прогрессирующим прок-
симальным тетрапарезом, «утиной» походкой, лестничным 
вставанием, арефлексией/гипорефлексией сухожильных 
рефлексов, с или без псевдогипертрофии икроножных 
мышц в сочетании со значительным повышением КФК, 
как у больных № 6, 7, 8, 9 и 10, СМА 5q перекрывается 
с дистрофинопатиями, поясно-конечностными мышечны-
ми дистрофиями и гликогенозами [22, 23]. В таких случаях 
фасцикуляции и нейрогенный паттерн при иЭМГ должны 
насторожить врача, однако при СМА 5q они встречались 
не всегда, затрудняя дифференциальную диагностику. 
Необходимо отметить, что, по данным представленной 
работы, более 10% больных СМА 5q может скрываться 
под масками первично-мышечных заболеваний. Таким 
образом, осведомленность специалиста по данной про-
блеме позволит сократить время до постановки диагноза, 
избегая инвалидизации и ранней летальности при СМА 5q.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленные данные позволяют заключить, что 

при раннем дебюте заболевания и отсутствии повыше-
ния уровня КФК достаточно клинического подозрения на 
СМА 5q для проведения ДНК-исследования на предмет 
обнаружения делеций экзонов 7 или 7/8 гена SMN1. При 
позднем дебюте с вялого проксимального тетрапареза 
и хроническом течении заболевания данные клинического 
обследования, иЭМГ и уровня КФК позволяют выбрать 
оптимальную последовательность молекулярно-генетиче-
ских исследований. В первую очередь необходимо обсле-
довать на СМА 5q, болезнь Помпе, дистрофинопатию — 
заболевания с возможностью патогенетического лечения.

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ
Перед проведением медико-генетического консуль-

тирования родитель или другой законный представитель 
больного или сам больной в возрасте старше 14 лет полу-

Таблица 2. Первые результаты иЭМГ и анализа уровня КФК больных с СМА 5q
Table 2. First results of needle EMG and CK tests in patients with SMA 5q

№ иЭМГ (возраст проведения) КФК, Ед/л (норма < 190) (возраст проведения)

1 Сочетанный (2,5 мес) н/д

2 Миогенный (8 мес) 115 (1 год)

3 Миогенный (1 год) 198 (1 год)

4 Сочетанный (3 года) 309/153* (2 года)

5 Сочетанный (4 года) 241 (3 года)

6 Сочетанный (5 лет) 1678 (3 года)

7 н/д 1060 (3 года)

8 н/д 1601 (9 лет)

9 Нейрогенный (16 лет) 1102 (14 лет)

10 Нейрогенный (18 лет) 4050 (14 лет)

Примечание. иЭМГ — игольчатая электромиография; н/д — нет данных. <*> — уровень КФК при повторном (вне провоцирующих 
факторов) определении через 2 нед.
Note. needle EMG (ЭМГ) — needle electromyography; N/A (н/д) — no data available. <*> — CK level at repeated tests (without any 
triggering factors) after 2 weeks.
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чали необходимые разъяснения и подписывали инфор-
мированное добровольное согласие на использование 
данных обследования и лечения в научных целях.

INFORMED CONSENT
Parents, legal representatives, or the patients themselves 

(over the age of 14) received all the necessary explanations 
before genetic counselling and signed voluntary written 
informed consent on use of any diagnostics and treatment 
data for scientific purposes.
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