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Синдромы нейродегенерации с накоплением железа 
в головном мозге (Neurodegeneration with Brain Iron 

Accumulation [NBIA]) представляют собой нейродегене-
ративные заболевания, основной особенностью которых 
является аномальное накопление железа, преимущественно 
в бледном шаре [1]. Кора, ствол головного мозга и мозже-
чок могут быть также поражены при тяжелых подтипах 
NBIA [2]. Для всех форм NBIA распространенность со-
ставляет 0,1–0,3 на 100 000 зарегистрированных случаев [1]. 
Согласно Huang Yunpeng и соавт., ведущими клиническими 
синдромами прогрессирования нейродегенеративных 
заболеваний являются двигательные расстройства и де-
менция [3].

Наиболее распространенной формой NBIA является 
болезнь Галлервордена – Шпатца (БГШ), на которую при-
ходится 50–70 % случаев [1, 4]. Это редкое наследственное 
дегенеративное заболевание нервной системы, связанное 
с накоплением железа в базальных ганглиях, впервые 
описанное в 1922 году Юлиусом Галлерворденом и Хьюго 
Шпатцем [5]. БГШ была переименована в пантотенатки-
наза-ассоциированную нейродегенерацию (PKAN) или 
нейродегенерацию с накоплением железа в головном мозге 
в связи с открытием в 2001 году гена пантотенаткиназы 

(PANK2) [6]. ПКАН – это редкое аутосомно-рецессивное 
заболевание, связанное с мутацией в гене пантотенатки-
назы (PANK2), который кодирует первый фермент био-
синтеза кофермента А (КоА) из пантотеновой кислоты 
(витамина В5), поражающее преимущественно детей 
и молодых людей [7, 8]. В настоящее время подтверждено 
около 120 мутаций в гене PANK2, в том числе около 80 
миссенс- и нонсенс-мутаций [9]. Заболеваемость во всем 
мире составляет 1–2 к 1 000 000 [10, 11] и, согласно дан-
ным Daniel Brezavar и Penelope E. Bonnen, варьирует от 1: 
396 006 у европейцев, 1: 1 526 982 у африканцев, 1: 480 826 
у латиноамериканцев, 1: 523 551 у жителей Восточной Азии 
и 1: 531 118 у жителей Южной Азии [12]. Встречаются 
как спорадические, так и семейные случаи; классиче-
ский и атипичные варианты. В зависимости от времени 
дебюта выделяют три формы заболевания: раннюю дет-
скую (классическую) с дебютом в 4–10 лет, подростковую 
(ювенильную) с началом в 10–18 лет и позднюю взрослую 
(атипичную) с началом после 18–20 лет [13, 14].

Классический ранний тип заболевания характеризу-
ется прогрессирующей экстрапирамидной дисфункцией, 
характерными чертами которой являются дистония, из-
менение походки, псевдобульбарный синдром (поражение 
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кортикоспинального и кортиконуклеарного путей), гипер-
рефлексия, спастичность. Через 10–15 лет после начала 
заболевания больные теряют способность к передвижению 
[15, 16]. Оромандибулярная дистония обусловливает за-
труднение речи и дизартрию. Наблюдаются поведенческие, 
аффективные и мнестические нарушения, атрофия зритель-
ных нервов, эпилептические приступы. Часто отмечается 
дегенерация сетчатки по типу пигментной ретинопатии, 
которая может привести к катаракте и акантоцитозу [15, 17].

Для атипичных случаев характерно более позднее 
начало (после 18 лет) и разнообразный спектр симпто-
мов [16]. Речевые трудности (палилалия или дизартрия), 
психические расстройства, поведенческие нарушения, 
лобно-височная деменция на ранних стадиях заболева-
ния являются распространенными признаками в срав-
нении с классической формой [16]. Снижение когнитив-
ных функций, обсессивно-компульсивное расстройство, 
агрессивность и асоциальное поведение, депрессия и ши-
зофреноподобный психоз наблюдаются при всех формах 
заболевания [15]. Среднее время от появления первых 
клинических симптомов до постановки диагноза варьирует 
от 2,5 до 5,5 лет [11].

Многие годы БГШ выявляли только посмертно [14]. 
В настоящее время диагностика основана на клинико-
нейровизуализационном и генетическом исследованиях. 
Хотя генетические мутации в гене PANK2 могут влиять 
на все клеточные структуры головного мозга, однако пре-
имущественно поражаются нейроны бледного шара. Кроме 
того, у некоторых пациентов с ПКАН накопление железа 
в бледном шаре и в меньшей степени в черной субстанции 
приводит к появлению патогномоничной картины «глаза 
тигра» на МРТ головного мозга в Т2-взвешенных изобра-
жениях (симметричная гиперинтенсивная зона в области 
бледного шара внутри более обширной гипоинтенсивной 
зоны) [7, 18–20]. По данным литературы, выявление «глаза 
тигра» на МРТ головного мозга опережает клинические 
проявления болезни, а сроки появления данного феномена 
вариабельны [21]. Отложение железа в базальных ганглиях 
зависит от возраста, не обнаруживается при рождении 
и не имеет существенной корреляции с неврологической 
симптоматикой, что является решающим фактором для 
дифференциальной диагностики [18, 22].

В работе Hayflick S. J. и соавт. исследовали корреля-
цию между изменениями на МРТ в режиме Т2, наличием 
генетических мутаций у 49 пациентов с NBIA, из которых 
29 пациентов имели мутацию PANK2 [23]. Была показана 
корреляция между феноменом «глаза тигра» и наличием 
мутации гена PANK2, так как у всех пациентов с мутация-
ми был специфический паттерн «глаза тигра». Этот признак 
не наблюдался ни в одном исследовании у 20 пациентов 
без мутаций, а определялась только гипоинтенсивность 
сигнала от структур бледного шара.

Терапевтические возможности при БГШ весьма ограни-
чены [13, 14, 20]. Текущий стандарт медицинской помощи 
направлен на симптоматическое лечение – агонисты дофа-
миновых рецепторов или амантадин, антихолинэстеразные 
препараты, бензодиазепины, миорелаксанты, ботулоток-
син [24]. Перспективным направлением в лечении БГШ 

является использование пантотеновой кислоты (витамина 
В5), что препятствует накоплению железа в головном мозге 
[14, 21]. В настоящее время активно исследуются несколько 
многообещающих методов лечения, которые можно сгруп-
пировать по четырем основным подходам: хелирование 
железа для лечения отложений железа в головном мозге 
(дефероксамин, деферипрон и деферазирокс), добавление 
метаболитов (PZ‑2891 – в стадии исследования) для вос-
становления метаболического дефицита КоА, активация 
PANK3 для восстановления КоА и фосфопантотеновой 
кислоты и генная терапия для введения функциональной 
копии гена PANK2 [7, 25, 26].

Для лечения ПКАН используются хирургические ме-
тоды, такие как глубокая стимуляция мозга, дающая бы-
стрый эффект, но прогрессирующий характер заболевания 
через определенное время способствует возвращению 
симптомов [12, 27, 28]. Помимо глубокой стимуляции 
мозга могут использоваться другие хирургические про-
цедуры – абляционная паллидотомия или таламотомия, 
хотя они в настоящее время используются реже. У паци-
ентов при ПКАН с тяжелой дистонией, спастичностью 
и болью может использоваться интратекальная помпа 
с баклофеном [14, 15].

Клинический случай. Пациентка Х., 57 лет, была до-
ставлена из пансионата для престарелых людей по линии 
скорой медицинской помощи с подозрением на острое 
нарушение мозгового кровообращения в бессознательном 
состоянии и госпитализирована в отделение нейроре-
анимации Государственного бюджетного учреждения 
здравоохранения Республики Башкортостан «Клиническая 
больница скорой медицинской помощи» г. Уфы.

Из анамнеза известно, что в возрасте 46 лет стала 
отмечать неловкость и скованность сначала в левой ноге, 
позже в левой руке. Наблюдалась у невролога по месту 
жительства по поводу болезни Паркинсона. Принимала 
наком 250/25 мг по 1 таблетке 4 раза в день и проноран 
50 мг по 1 таблетке 4 раза в день, с клинически значимым 
положительным эффектом. В возрасте 54 лет в связи 
с ухудшением состояния была госпитализирована в невро-
логическое отделение республиканской клинической 
больницы им. Г. Г. Куватова г. Уфы с жалобами на ско-
ванность в языке, мышцах шеи, живота, эпизодического 
поперхивания во время еды, недержание мочи, запоры. 
На основании жалоб больной, данных неврологического 
исследования – дизартрия, дифония, симптомы насиль-
ственного смеха и плача, слюнотечение, дистония языка 
(непроизвольные насильственные высовывания), блефа-
роспазм, камптокормия, брадикинезия, ахейрокинез, дан-
ных нейровизуализационного и нейропсихологического 
исследования (Монреальская шкала оценки когнитивных 
функций – 20 баллов) был поставлен диагноз: нейродеге-
нерация с накоплением железа в головном мозге. Болезнь 
Галлервордена – Шпатца с выраженными экстрапира-
мидными и пирамидными нарушениями, постуральной 
неустойчивостью, псевдобульбарным синдромом, стато-
локомоторной дисфункцией, нарушением функции тазо-
вых органов, умеренными когнитивными расстройства-
ми, депрессивными включениями, социально-бытовой 

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 33 / 2024. Неврология и психиатрия (4)36

дезадаптацией. Проводилась симптоматическая терапия: 
ботулинотерапия для коррекции блефароспазма и кам-
птокормии препаратом ботулотоксин типа А (Диспорт) 
500 ЕД, противопаркинсонические препараты. На фоне 
проводимого лечения отмечалась незначительная по-
ложительная динамика в виде уменьшения гипертонуса 
мышц живота и круговой мышцы глаз. Было рекомендо-
вано медико-генетическое консультирование. В течение 
двух лет состояние больной продолжало ухудшаться, 
нарастал неврологический дефицит. Больная перестала 
самостоятельно ходить.

Из перенесенных заболеваний: аппендэктомия в молодо-
сти, черепно-мозговая травма, плечелопаточный периартроз 
слева. Ишемическая болезнь сердца. Стенокардия напря-
жения. Хроническая сердечная недостаточность I. Функци-
ональный класс II. Наследственный анамнез не отягощен. 
Разведена, имеет дочь. Образование среднее специальное, 
работала директором клуба. Инвалид I группы.

Объективно: состояние при поступлении тяжелое. Уро-
вень сознания по шкале комы Глазго 9 баллов – сопор. 
На вопросы не отвечает, команды не выполняет. Масса 
тела 38 кг, рост 147 см. Дефицит массы тела (индекс массы 
тела 17,6). Астеничного телосложения. Кожные покровы 
бледные, сухие. Дыхание через естественные дыхательные 
пути. Гемодинамика стабильная. Артериальное давление 
95/60 мм рт. ст., пульс 75 ударов в мин. Сердечные тоны 
ритмичные, приглушены. Аускультативно с обеих сторон 
дыхание ослабленное в нижних отделах. Мочеиспускание 
по катетеру. Оксигенотерапия через носовые канюли. Ну-
тритивная поддержка.

Неврологический статус: зрачки равные, фотореакция 
живая. Отмечаются попытки открывания глаз на болевое 
раздражение. За молоточком не следит. Взор не фиксирует. 
Блефароспазм. Рефлексы орального автоматизма. Глоточ-
ный рефлекс оживлен. Лицо симметричное, гипомимия. 
Диффузное повышение мышечного тонуса по экстрапи-
рамидному типу, симптом «зубчатого колеса». Глубокие 
рефлексы оживлены, D<S, брюшные рефлексы низкие. 
Патологических рефлексов нет. Частичная контрактура 

левого плечевого сустава. Чувствительность оценить не уда-
ется ввиду тяжести состояния. Не контролирует функции 
тазовых органов. Менингеальные знаки отрицательные.

Результаты лабораторно-инструментальных иссле-
дований: общий, биохимический анализы крови и мочи 
в пределах нормы.

Коагулограмма – признаки гиперкоагуляции (фибрино-
ген 4,4 г/л, растворимые фибринмономерные комплексы 4,5).

Анализ ликвора: бесцветный, прозрачный, цитоз 1 
кл в 1 мкл, белок 0,16 г/л, глюкоза 3,88 ммоль/л, лактат 
2,29 ммоль/л, реакция Панди отрицательная.

Электрокардиография: синусовый ритм с ЧСС 85 в мин., 
крупноочаговые изменения нижней стенки. Нарушение 
процессов реполяризации передне-перегородочно-вер-
хушечной стенки (по типу ишемии).

Эхокардиография: уплотнение аорты, размеры камер 
сердца в пределах нормы, сократительная способность 
миокарда левого желудочка не нарушена, фракция вы-
броса 61 %.

Рентгенография легких: хронический бронхит. Аор-
токардиосклероз.

Ультразвуковое дуплексное сканирование магистраль-
ных артерий головы: начальные признаки атеросклероза.

На КТ головного мозга признаки заместительной ги-
дроцефалии на фоне атрофии. КТ в ангиографическом 
и перфузионном исследовании без патологии.

МРТ головного мозга: арезорбтивная внутренняя 
гидроцефалия, нейродегенеративные процессы в виде 
феномена «глаза тигра» (рис. а, б) и атрофические из-
менения (рис. б, в).

Осмотр офтальмолога: гипертоническая нейроопти-
копатия. Ангиосклероз.

Консультация кардиолога: ишемическая болезнь сердца. 
Постинфарктный кардиосклероз (по ЭКГ). Хроническая 
сердечная недостаточность I. Функциональный класс II. 
Застойные легкие.

Учитывая анамнез, клинико-нейровизуализационные 
данные больной был поставлен диагноз: нейродегене-
ративное заболевание головного мозга с накоплением 

Рисунок. МРТ головного мозга: а и б – симптом «глаза тигра», б и в – атрофические изменения вещества головного мозга
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железа в головном мозге (болезнь Галлервордена – Шпат-
ца), атипичная форма, быстро прогрессирующее течение, 
терминальная стадия.

За период наблюдения больной в отделении нейро-
реанимации отмечалась отрицательная динамика в виде 
углубления нарушения сознания до атонической комы 
III, что потребовало искусственной вентиляции легких 
через интубационную трубку. Гемодинамика нестабиль-
ная (поддержка вазопрессорами). Артериальное давле-
ние 60/40 мм рт. ст., пульс 45 ударов в мин. Сердечные 
тоны аритмичные, глухие. На 4-е сутки пребывания 
в отделении – резкое ухудшение состояния. На фоне 
проводимой интенсивной терапии произошла остановка 
кровообращения. Реанимационные мероприятия в те-
чение 30 минут неэффективны. Констатирована биоло-
гическая смерть. Патологоанатомическое исследование 
не проводилось.

Обсуждение
В представленном нами случае атипичной формы 

с поздним началом БГШ имело место быстро прогресси-
рующее течение с летальным исходом. Первые признаки 
болезни, по данным анамнеза, появились в возрасте 46 лет 
в виде амиостатического синдрома, на основании чего был 
выставлен диагноз «болезнь Паркинсона». Позже появи-
лись признаки дистонии, псевдобульбарных расстройств, 
нарушение функции тазовых органов, прогрессирующей 
постуральной неустойчивости с падениями. В возрасте 
54 лет в условиях стационара наряду с синдромом паркин-
сонизма, пирамидной, супрануклеарной и вегетативной 
недостаточности были выявлены когнитивные наруше-
ния, депрессивное расстройство. По данным литературы, 
атипичная форма БГШ с поздним началом встречается 
редко (не более 15 % всех случаев болезни) и протекает 
благоприятнее ранних форм заболевания [13–15]. Тем 
не менее есть пациенты с ранним началом, но медленным 
прогрессированием и поздним началом с быстрым про-
грессированием [16].

Диагностика БГШ представляет трудности в связи с по-
лиморфизмом неврологических симптомов, основывается 
на анализе клинико-нейровизуализационных данных. Ти-
пичными для БГШ являются симптомы прогрессирующего 
поражения экстрапирамидной, пирамидной, вегетативной 
систем, характерные нейровизуализационные признаки 
в виде феномена «глаза тигра». При генетическом иссле-
довании ранних форм заболевания дефект в локусе PANK2 
находят у подавляющего большинства больных, в отличие 
от форм с поздним началом, при которых мутацию гена 
PANK2 имеют 35 % пациентов [14]. В общей популяции 
генетические мутации обнаруживаются у 1–3: 1 000 000 
[29]. В нашем случае у пациентки имелись характерные 
для БГШ клинико-нейровизуализационные данные с по-
лиморфной неврологической симптоматикой при преиму-
щественной заинтересованности подкорковых ганглиев 
и типичным МРТ-признаком в виде симптома «глаза 
тигра». Поздние случаи БГШ трудно дифференцировать 
с такими заболеваниями, как болезнь Паркинсона, болезнь 
с тельцами Леви, болезнь Альцгеймера и другие, патоге-

нез которых связан с нейродегенеративным процессом. 
Механизмы накопления железа в структурах головного 
мозга продолжают изучаться в генезе нейродегенерации, 
что, возможно, повлияет на разработку новых терапевти-
ческих стратегий [7, 30].

Заключение
Особенностью нашего клинического случая БГШ 

являлась поздняя манифестация симптомов заболе-
вания с быстрым прогрессированием патологическо-
го процесса. Хотя в настоящее время не существует 
специфических методов лечения БГШ, необходимо 
повышать осведомленность неврологов о наличии дан-
ной редкой формы нейродегенеративного заболевания 
с клиникой паркинсонизма в связи с наличием других 
нозологических форм паркинсонизма-плюс. Своев-
ременная диагностика БГШ позволит уже на ранних 
стадиях назначать соответствующую многообразным 
проявлениям болезни симптоматическую терапию для 
повышения качества жизни больных и снижения меди-
ко-экономических затрат.
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РЕЗЮМЕ
Несмотря на многовековую историю анализа витамина D, это вещество обладает уникальными свойствами и в последнее время по-
новому показывает свои биологические функции. Он не только формирует и поддерживает регенерацию костной системы, но и выполняет 
ряд других важных эффектов в организме человека, в частности, способствуя адекватной работе нейрогуморальной системы организма. 
Это позволяет предположить, что дефицит витамина D влечет за собой последствия, которые в ряде случаев могут стать необратимыми.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: витамин D, дефицит, осложнения, ЦНС, щитовидная железа, репродуктивная система.
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