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Введение 
Дисферлинопатии – группа редких, фенотипически 

разнородных мышечных заболеваний. В основе дис-
ферлинопатий лежит дефект синтеза дисферлина – 
белка, участвующего в репарации мембран мышечных 
клеток, поэтому следствием нарушения его синтеза яв-
ляется постепенная дегенерация скелетной мускула-
туры [1–3].  
В настоящее время описано как минимум 9 феноти-

пов дисферлинопатий, однако наиболее изучены че-
тыре: миопатия Миоши типа 1 (MMD1), поясно-конеч-
ностная мышечная дистрофия рецессивного типа 2 
(LGMDR2), дистальная миопатия с поражением перед-
ней большеберцовой кости (DMAT), бессимптомная ги-
перкреатинфосфаткиназемия. Все подтипы характери-
зуются аутосомно-рецессивным типом наследования, 
повышением уровня сывороточной креатинфосфоки-
назы (КФК) и, в большинстве случаев, слабостью опре-
деленных групп мышц [3, 4].  

В настоящее время прогноз пациентов с дисферлино-
патиями не определен, этиопатогенетическое лечение 
не разработано [3, 5–7].  

 
Клинический случай 
Пациент Б., 18 лет, студент, в феврале 2021 г. направ-

лен на первичную консультацию к ревматологу в связи 
с изменениями в анализах крови в виде повышения 
уровня КФК более чем в 120 раз от верхней границы 
нормы (ВГН), а также аланинаминотрансферазы (АЛТ) 
и аспартатаминотрансферазы (АСТ) при отсутствии ка-
ких-либо субъективных жалоб.  
Анамнез заболевания. Впервые повышение КФК 

было выявлено в 2019 г. в 17-летнем возрасте при про-
хождении «спортивной комиссии», ранее подобных ис-
следований не проводилось. Обращала на себя внима-
ние стойкость лабораторных изменений, кроме того, 
одновременно определялось повышение уровней АЛТ 
и АСТ. 
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Аннотация  
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В связи с установленными лабораторными измене-
ниями в 2020 г. пациент был направлен на дообследова-
ние в гастроэнтерологическое отделение детской город-
ской больницы с диагнозом «криптогенный гепатит». 
По данным представленной медицинской документа-

ции, были проведены следующие лабораторные иссле-
дования: 

• Общеклинические анализы крови и мочи, копро-
грамма – без патологии. 

• Биохимический анализ крови: общий белок –  
89,4 г/л; альбумины – 58,6% (52,4 г/л); глобулины: 
альфа-1 – 3,5%, альфа-2 – 7,8%, бета – 10%, гамма – 
19,9%; мочевина – 3,8 ммоль/л; общий холестерин –  
3,8 ммоль/л. 

• HBsAg и anti-HCV – не обнаружены. 
• Тромбоэластограмма – нормокоагуляция в цельной 

крови. 
• Концентрация меди в сыворотке крови – 23,6 

мкмоль/л (норма 11–22 мкмоль/л). 
• Церулоплазмин – 269,3 мг/л (норма 90–510 мг/л). 
• Анализ суточной мочи на медь – 0,0547 мг/сут 

(норма 0,0150–0,05 мг/сут). 
• Тандемная масс-спектрометрия – данных, свиде-

тельствующих о наличии наследственных аминоацидо-
патий, органических ацидурий и дефектов окисления 
жирных кислот, не получено. 

• IgA и IgG к деамидированным пептидам глиадина, 
эндомизию и тканевой трансглутаминазе – в пределах 
нормы. 
Также были проведены следующие инструменталь-

ные исследования: 
• Ультразвуковое исследование органов брюшной по-

лости – органической патологии не выявлено. 
• Эзофагогастродуоденоскопия: умеренно выражен-

ный гастрит тела и антрального отдела желудка, дуоде-
ногастральный рефлюкс, произведена биопсия слизи-
стой оболочки двенадцатиперстной кишки. 

• Гистологическое исследование биопсийного мате-
риала слизистой оболочки двенадцатиперстной кишки – 
структура слизистой оболочки сохранена, атрофии и ме-
таплазии нет, щеточная кайма сохранена; интраэпители-
альный лимфоцитоз и нейтрофилез. Заключение: мор-
фологическая картина соответствует классификации 
Marsh1, не исключается целиакия в сочетании с актив-
ным дуоденитом. 

• Пункционная биопсия печени под ультразвуковым 
контролем: в гепатобиоптате явления гиалиново-ка-
пельной белковой дистрофии гепатоцитов, умеренный 
портальный склероз, очаговая лимфогистиоцитарная 
инфильтрация, занимающая менее ⅓ портальных 
трактов, мелкое скопление мононуклеаров в паренхиме 
дольки. Заключение: хронический гепатит с перипор-
тальным склерозом, минимальной активности. Индекс 
гистологической активности – 3 балла. Гель-инфузион-
ная сонография – 1 балл. Окраска на медь и железо – 
отрицательно. 
Таким образом, полученные данные не объясняли по-

вышение уровней КФК и трансаминаз. Пациент был 

выписан под наблюдение гастроэнтеролога с рекомен-
дациями приема эзомепразола в течение 1 мес и урсоде-
зоксихолиевой кислоты в течение 6 мес. 
Далее в течение года пациент неоднократно выпол-

нял исследования как на фоне спортивных тренировок, 
так и без них. Максимальные значения КФК на фоне 
тренировок достигали уровня 31 000 Ед/л (норма до 
180 Ед/л), в случае месячного перерыва от активных 
физических упражнений уровень КФК снижался до 
9000 Ед/л, но по-прежнему более чем в 50 раз превы-
шал ВГН. Одновременно неоднократно диагностирова-
лось повышение уровней АЛТ и АСТ – до 5–6-кратного 
превышения ВГН.  
Анамнез жизни. Единственный ребенок в семье. На-

чал заниматься фитнесом с 16 лет. Употребление каких-
либо лекарственных средств, биологически активных и 
спортивных добавок пациент категорически отрицает. 
Биохимические исследования крови у родителей не вы-
явили отклонений от нормы. 
Данные объективного осмотра (апрель 2022 г.). Со-

стояние удовлетворительное, температура тела 36,6°C. 
Кожа чистая, отеков нет. Периферические лимфатиче-
ские узлы не изменены, щитовидная железа не пальпи-
руется. Аускультативно в легких везикулярное дыха-
ние, хрипы не выслушиваются. Тоны сердца ясные, 
ритм правильный, шумы отсутствуют, частота сердеч-
ных сокращений – 51 в минуту. Артериальное давление 
на обеих руках 120/70 мм рт. ст. Живот при пальпации 
мягкий, безболезненный. Печень по краю реберной 
дуги, селезенка не пальпируется. Мочеиспускание без 
изменений, стул регулярный, оформленный. 

Status localis: суставы не деформированы, без экссу-
дации, движения в полном объеме. Сила дистальных и 
проксимальных мышц сохранена. 
Дополнительные методы исследования. С целью ис-

ключения эндокринологической и аутоиммунной пато-
логии, в частности полимиозита, были проведены ис-
следования крови на тиреотропный гормон, паратгор-
мон, кальций, калий и натрий – результаты в пределах 
нормальных значений. Иммуноблот атинуклеарных 
антител – отрицательный результат.  
Были проведены следующие инструментальные ис-

следования: 
• Стимуляционная электронейромиография (ЭНМГ) – 

проведение не нарушено. 
• Игольчатая ЭНМГ передней большеберцовой мышцы 

справа, vastus medianus четырехглавой мышцы слева, 
дельтовидной мышцы слева: выявлены потенциалы дви-
гательных единиц повышенной амплитуды и уменьшен-
ной длительности, что можно расценивать как признак 
первично-мышечной патологии в стадии компенсации. 
Минимальная спонтанная активность в виде потенциа-
лов фибрилляции (+) выявлена в четырехглавой и дель-
товидной мышцах, что может свидетельствовать о мини-
мально выраженном процессе мышечной дегенерации. 

• Биопсия четырехглавой мышцы бедра: в биоптате 
фрагменты скелетной мышцы. Поперечная исчерчен-
ность в основном сохранена. Соединительнотканные 
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прослойки (эндомизий и перимизий) с мелкими оча-
гами базофилии и незначительной лимфогистиоцитар-
ной фокальной инфильтрацией с наличием плазмоци-
тов. Единичные фокусы с проникновением клеток ин-
фильтрата в мышечное волокно с его повреждением 
глыбчатым распадом. Сосуды в основном не изменены, 
но в стенках отдельных артериол – единичные лимфо-
циты. В нескольких срезах инфильтрация более выра-
жена и в лимфатических сосудах выявляются клеточ-
ные лимфогистиоцитарные «пробки» с примесью плаз-
моцитов. В эндомизии в зоне более выраженной ин-
фильтрации определяются и тучные клетки по 1 в поле 
зрения, частично с дегрануляцией. Морфологическая 
картина неспецифична, но больше соответствует мио-
патии. 
При осмотре данных, свидетельствующих о наличии 

аутоиммунной и эндокринологической патологии, по-
лучено не было. Для исключения миодистрофии с 
поздним дебютом пациент был представлен на конси-

лиум с участием невролога, после которого был направ-
лен на медико-генетическое консультирование. 
Клинический диагноз и рекомендации. Заключение 

медико-генетического консультирования: наследствен-
ная мышечная дистрофия Миоши. Гиперферментемия. 
Гомозиготная мутация ANOS. Риск для сибсов про-
банда – 25%, для потомства – незначительно превы-
шает общепопуляционный.  
Рекомендовано:  
1. Ограничение физических нагрузок: исключить си-

ловые спортивные тренировки, избегать переутомле-
ния. 

2. Избегать приема лекарственных препаратов из 
группы статинов. 

3. ЭНМГ – раз в год; наблюдение невролога. 
4. Электрокардиография – раз в год. 

Рис. 1. Отсутствие изменений мышц спины. 
Fig. 1. No changes in back muscles.

Рис. 2. Гипертрофия мышц бедер. 
Fig. 2. Hypertrophy of the hip muscles.

Рис. 3. Гипертрофия мышц голеней. 
Fig. 3. Hypertrophy of the shin muscles.
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Таким образом, полученные результаты позволили 
диагностировать мышечную дистрофию с поздним де-
бютом, при которой первично выявленная гиперфер-
ментемия являлась признаком дегенеративного по-
вреждения скелетной мускулатуры. 
При явке в октябре 2023 г. жалоб пациент активно не 

предъявлял, в анализах по-прежнему сохранялись по-
вышенные уровни трансаминаз и КФК (АЛТ – 204 
Ед/л, АСТ – 235 Ед/л, КФК – 8856 Ед/л), при осмотре 
обращали на себя внимание компенсаторная гипертро-
фия мышц бедра и голени при сохраненных объеме и 
силе мышц спины и верхнего плечевого пояса (рис. 1–
3). Диспансерная явка к неврологу была назначена на 
октябрь 2024 г., однако в установленный срок пациент 
на прием не явился. 
При явке в феврале 2026 г. жалоб пациент активно не 

предъявляет, фитнесом не занимается. При осмотре 
компенсаторная гипертрофия мышц бедра и голени со-
храняется на том же уровне, что и в 2023 г. В анализах 
сохраняются повышенные уровни трансаминаз и КФК 
(АЛТ – 90 Ед/л, АСТ – 86 Ед/л, КФК – 4739 Ед/л). 

 
Обсуждение 
Учитывая возраст дебюта заболевания (17 лет), отсут-

ствие яркой клинической картины со стороны как 
опорно-двигательного аппарата, так и других органов и 
систем, а также повышение уровня КФК в 50–170 раз 
относительно нормальных значений, данный тип мы-
шечной дистрофии относится к дисферлинопатиям. 
Поскольку дисферлинопатии могут сопровождаться по-
вышением уровней трансаминаз внепеченочного ге-
неза [8, 9], в ряде случаев, аналогично нашему, перво-
начально у таких лиц может ошибочно диагностиро-
ваться печеночная патология. На сегодняшний день 
описано 4 вида дисферлинопатий. 
Так, для миопатии Миоши типа 1 (MMD1) характерны 

дебют в подростковом или раннем взрослом возрасте, 
ранняя и преобладающая дистальная мышечная сла-
бость, поражающая нижние конечности, особенно ик-
роножные и камбаловидные мышцы, поражение верх-
них конечностей встречается реже. Болезнь медленно 
прогрессирует, в начале заболевания больные не могут 
стоять на цыпочках и подниматься по лестнице, по-
являются трудности при прыжках, с годами слабость и 
атрофия распространяются на бедра и ягодичные 
мышцы, на поздних стадиях могут поражаться мышцы 
плеча и предплечья со снижением силы хвата, мелкие 
мышцы рук при этом сохранены. При дополнительном 
обследовании у таких лиц отмечается повышение кон-
центрации КФК в сыворотке (в 20–150 раз выше ВГН). 
При биопсии атрофичных икроножных мышц обычно 
выявляются выраженный фиброз и замещение мышеч-
ных волокон жировой тканью [1–4]. 
Поясно-конечностная мышечная дистрофия рецес-

сивного типа 2 (LGMDR2) дебютирует в подростковом 
возрасте или позже, прогрессирует медленно и характе-
ризуется ранним развитием проксимальной мышечной 
слабости в мышцах таза. По мере прогрессирования 

формируется так называемая «походка дисферлина», 
обусловленная атрофией четырехглавой мышцы бедра, 
а также поражаются мышцы плечевого пояса. Отмеча-
ется массивное повышение уровня КФК в сыворотке (в 
50–200 раз выше ВГН), сохраняющееся на протяжении 
всей болезни. С помощью компьютерной томографии 
(КТ) или магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
можно выявить субклиническое поражение и дисталь-
ных мышц. При исследовании мышечной биопсии вы-
являют различные размеры мышечных волокон, уве-
личение соединительной ткани, жировые отложения, 
иногда воспаление, некроз и фиброзные изменения 
мышечных волокон [3, 4]. 
Дистальная миопатия с поражением передней боль-

шеберцовой кости (DMAT) дебютирует в подростковом 
возрасте, характеризуется более быстрым прогрессиро-
ванием с поражением верхней части большеберцовых 
мышц, вызывая слабость ног и отвисание стопы, что 
приводит к инвалидизации в течение 10 лет от дебюта 
заболевания. Фиксируется умеренное повышение кон-
центрации КФК в сыворотке крови (в 20–70 раз выше 
ВГН). При биопсии мышц выявляются умеренные мио-
патические изменения [3, 4]. 
Бессимптомная гиперкреатинфосфаткиназемия ха-

рактеризуется выраженным повышением концентра-
ции КФК в сыворотке крови и отсутствием явного пора-
жения мышц. Однако данный фенотип обычно счита-
ется предсимптомным проявлением миопатии у чело-
века, у которого в конечном итоге развиваются мышеч-
ная слабость и атрофия [3, 4]. 
Помимо МРТ, КТ, ЭНМГ и биопсии мышц, в диагно-

стику дисферлинопатий входит иммуногистохимиче-
ское исследование мышечной ткани на сниженное со-
держание, отсутствие или аномальный дисферлин, а 
также генетическое тестирование на наличие мутаций 
гена DYSF [3, 4, 9]. 
Цели терапии включают сохранение подвижности и 

функциональной независимости пациента, лечение со-
путствующих осложнений и максимальное поддержа-
ние качества жизни.  
Для обеспечения оптимального лечения рекоменду-

ется междисциплинарное лечение, включающее орто-
педические пособия, физиотерапию и кинезиотерапию. 
В связи с тем что пациенты с мышечной дегенерацией 
из-за мышечной дистрофии подвержены повышен-
ному риску повреждения мышц, вызванного физиче-
скими упражнениями, рекомендуется поддерживать 
адекватную гидратацию и избегать физических упраж-
нений высокой интенсивности [3, 5–7].  
В качестве экспериментальных методов лечения ис-

пользуются такие препараты, как эзетимиб для сниже-
ния накопления липидов в мышечной ткани; ингиби-
торы протеасом, потенциально снижающие провоспа-
лительные и фибротические факторы; галектин-1 и га-
лофугинон, потенциально стимулирующие репарацию 
мышечной ткани; ацетилцистеин, оказывающий анти-
оксидантное действие, и дилтиазем, повышающий мы-
шечную сократимость. В качестве потенциальных мето-
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дов лечения в настоящее время изучаются такие под-
ходы, как замена и редактирование генов CRISPR/Cas9, 
пропуск экзонов с помощью антисмысловых олигонук-
леотидов и трансплантация миобластов [3, 5–7]. 
Прогноз при данной патологии варьирует от длитель-

ной компенсации на уровне мышц дистальных отделов 
нижних конечностей до потери способности к само-
стоятельному передвижению. В литературе описаны 
случаи компенсаторных гипертрофий при миопатиях, 
чаще объективно выявляемых методом МРТ. В частно-
сти, для MMD1 при вовлечении в патологический про-
цесс медиальной головки икроножной и камбаловид-
ной мышц характерна компенсаторная гипертрофия  
m. sаrtоrius и m. оbturаtоrius еxtеrnus [10], что, по-ви-
димому, и наблюдалось у нашего пациента.  

 
Заключение 
Миопатия Миоши – редкая патология с аутосомно-

рецессивным типом наследования, часто проявляю-
щаяся первоначально только повышением уровня КФК 
и, реже, трансаминаз, в связи с чем спектр дифферен-
циальной диагностики представляется очень широким. 

Данные состояния ошибочно могут быть спутаны с 
множеством других патологий, начиная от сердечно-
сосудистой и печеночной и заканчивая первичной па-
тологией нервной системы. 
Часто врачи первичного звена не обладают достаточ-

ными знаниями о данных заболеваниях, в связи с чем 
они долго остаются недиагностированными, и стати-
стика данных случаев в Российской Федерации до сих 
пор неизвестна. 
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