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Резюме
Цель. Статья посвящена клиническому полиморфизму митохондриальных болезней на примере мутации 
A3243G в митохондриальной ДНК. Рассматриваются клинические критерии и алгоритм диагностики мито-
хондриальных заболеваний. 
Материал и методы. Представлены три пациента с мутацией A3243G в митохондриальной ДНК. Всем паци-
ентам проводилось клиническое неврологическое обследование, инструментальное обследование (ЭКГ, ЭхоКГ, 
МРТ и КТ головного мозга, ЭЭГ, игольчатая и стимуляционная электромиография, аудиометрия), биохими-
ческое исследование уровня молочной и пировиноградной кислот в крови до и после нагрузки, биопсия мышцы. 
Результаты. У всех пациентов были выявлены миопатия, непереносимость физических нагрузок, нейросен-
сорная тугоухость, низкорослость; другие симптомы варьировали. По результатам биопсии мышцы фено-
мен «рваных красных волокон» обнаружен у двух пациентов. Диагноз был подтвержден при молекулярно-ге-
нетическом обследовании.
Заключение. Митохондриальные заболевания при одной и той же мутации характеризуются значитель-
ной вариабельностью клинической картины. Выявление характерных для группы митохондриальных болезней 
клинических признаков должно насторожить врача в отношении данной патологии для проведения необхо-
димого обследования.
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Abstract
The article is devoted to the clinical polymorphism of mitochondrial diseases by the example of A3243G mutation in 
mitochondrial DNA. The article also discusses clinical criteria and an algorithm for the diagnosis of mitochondrial 
diseases. 
Material and methods. Тhree families with A3243G mutation in mitochondrial DNA are presented. All patients 
underwent clinical neurological examination, instrumental examination (ECG, Echo-CG, MRI and CT of the brain, 
EEG, needle and stimulation electromyography, audiometry), biochemical study of the level of lactic and pyruvic 
acids in the blood before and after exercise, muscle biopsy. 
Results. Аll patients had myopathy, exercise intolerance, sensorineural hearing loss, short stature; other symptoms 
varied. According to the results of muscle biopsy, the phenomenon of «ragged red fi bers» was found in two patients. 
The diagnosis was confi rmed by molecular genetic examination. 
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Conclusion. Мitochondrial diseases with the same mutation are characterized by signifi cant variability of clinical 
symptoms. The identifi cation of clinician traits characteristic of a group of mitochondrial diseases should alert the 
doctors to this pathology.
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Сокращения: АТФ — аденозинтрифосфат; 
КФК — креатинфосфокиназа; мтДНК — мито-
хондриальная ДНК; ЦСЖ — цереброспинальная 
жидкость; ЭМГ — электромиография; яДНК — 
ядерная ДНК; COX — цитохромоксидаза; CPEO — 
chronic progressive external ophthalmoplegia 
(хроническая прогрессирующая наружная офталь-
моплегия); MELAS — mitochondrial encephalopathy, 
lactic acidosis, and stroke-like episodes (митохондри-
альная энцефаломиопатия с лактат-ацидозом и ин-
сультоподобными эпизодами); MIDD — maternally 
inherited diabetes mellitus (сахарный диабет, унасле-
дованный от матери); NADH-TR — никотинамид-
адениндинуклеотид тетразолия восстановленный; 
NARP — neuropathy, ataxia, and retinitis pigmentosa 
(невропатия, атаксия, пигментный ретинит); NO — 
nitrous оxide (оксид азота); SDH — сукцинатдегидро-
геназа.

Известные в настоящее время митохондриальные 
заболевания (МЗ) являются ядром «митохондриаль-
ной медицины». В основе МЗ лежат генетические 
и структурно-биохимические дефекты митохондрий, 
приводящие к нарушению энергетического метабо-
лизма и тканевого дыхания. Митохондрии — двух-
мембранные органеллы, представленные во всех 
ядросодержащих клетках организма человека, вы-
полняют ряд жизненно важных функций, в том чис-
ле продуцируют энергию в форме аденозинтрифос-
фата (АТФ). Небольшая часть белков митохондрий 
кодируется генами митохондиальной ДНК (мтДНК), 
остальные белки — генами ядерной ДНК (яДНК) [1, 
2]. Мутации в генах мтДНК и яДНК могут приво-
дить к митохондриальной дисфункции и, как след-
ствие, к митохондриальным заболеваниям, частота 
которых составляет до 1 случая на 5000 человек [3].

При митохондриальной патологии в первую оче-
редь страдают органы и ткани с наиболее высокой 

потребностью в энергии: нервная система, скелет-
ные мышцы, сердце, почки, печень и эндокринная 
система [4]. Большое значение имеет феномен гете-
роплазмии, заключающийся в случайном распреде-
лении копий нормальных и мутантных ДНК при де-
лении, в результате чего содержание мутантной 
мтДНК в различных органах и тканях в пределах од-
ного организма может значительно варьировать. Так-
же важным является феномен пороговой экспрессии 
клинического фенотипа (превышение определен-
ного уровня мутантных митохондрий, приводящее 
к дисфункции митохондрий, нарушению клеточного 
метаболизма и клиническим симптомам). Высокий 
уровень количества мутаций мтДНК в ряде случаев 
может даже изменить фенотип заболевания; напри-
мер, синдром NARP — neuropathy, ataxia, and retinitis 
pigmentosa (невропатия, атаксия, пигментный ре-
тинит) развивается при уровне патогенной мтДНК 
около 70–80%, но при ее повышении до 95% фор-
мируется синдром Лея (инфантильная подострая не-
кротизирующая энцефалопатия).

Ключевыми звеньями патогенеза синдро-
ма MELAS — mitochondrial encephalopathy, lactic 
acidosis, and stroke-like episodes (митохондриальная 
энцефаломиопатия с лактат-ацидозом и инсультопо-
добными эпизодами) являются: 1) дефицит энергии, 
обусловленный митохондриальной дисфункцией; 
2) нарушение перфузии органов и тканей на фоне 
ангиопатии и дисфункции эндотелия сосудов микро-
циркуляторного русла вследствие пролиферации ми-
тохондрий; 3) дефицит оксида азота (NO) вследствие 
нарушения синтеза цитруллина и аргинина в услови-
ях энергодефицита [4].

В настоящее время известно более 200 заболе-
ваний, вызванных патологическими мутациями 
мтДНК [5]. О возможной митохондриальной пато-
логии следует думать, если есть указание в анам-
незе на задержку психомоторного развития, плохую 
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переносимость физических нагрузок, мышечную 
слабость, снижение слуха, пигментный ретинит, 
мигренеподобные цефалалгии и повторные транзи-
торные ишемические атаки в детстве. Анализ родос-
ловной, материнский тип наследования, правильная 
оценка «необъяснимой» прогрессирующей муль-
тиорганной патологии дают основание клинически 
предположить митохондриальную цитопатию. Одна-
ко, наследственный анамнез, по данным литературы, 
отягощен лишь у 25% больных, а около половины 
больных имеют родственников с одним симптомом 
данной патологии [6, 7].

При подозрении на митохондриальную патоло-
гию диагностику начинают с исследования биоло-
гических жидкостей: 1) определение уровня лакта-
та и пирувата в плазме крови и цереброспинальной 
жидкости (ЦСЖ) (повышение уровня лактата выше 
3 ммоль/л указывает на митохондриальную дисфунк-
цию); 2) определение уровня аминокислот в плазме, 
моче и ЦСЖ (повышается содержание аланина, гли-
цина, пролина и треонина); 3) определение уровня 
органических кислот в моче (повышается содержа-
ние малата, фумарата и некоторых других органиче-
ских кислот); 4) определение уровня КФК и мочевой 
кислоты (показатели могут быть повышены из-за 
рабдомиолиза); 5) определение уровня АЛТ и АСТ, 
альбумина и глутатиона (при вовлечении в процесс 
печени закономерно повышение уровня АЛТ и АСТ, 
а также снижение уровня альбумина и глутатиона). 
Затем проводят генетическое исследование. На со-
временном этапе для оценки митохондриального 
генома обычно сразу прибегают к секвенированию 
нового поколения. В качестве материала, в зависи-
мости от симптоматики, используют кровь, мочу 
(в клетках почечного эпителия много мтДНК) или 
образцы тканей (скелетных мышц, печени). При по-
дозрении на наличие мутаций в яДНК можно исполь-
зовать панели генов-кандидатов, а при отсутствии 
результата прибегнуть к секвенированию экзома [8]. 
Если при генетическом исследовании диагноз оста-
ется неподтвержденным, можно провести биопсию 
тканей (печени, скелетной мышцы) с применением 
следующих окрасок: гематоксилин-эозин, трихром 
по Гомори (выявляются рваные красные волокна — 
пролиферация митохондрий под плазматической 
мембраной мышечных волокон, в результате чего 
контур волокон становится неровным), а также окра-
сок на COX, SDH и NADH-TR. Иногда определяют 
активность коэнзима Q10 в скелетных мышцах, лим-
фоцитах и фибробластах, а также активность ком-
плексов цепи переноса электронов [4, 8].

Для оценки распространенности процесса прово-
дят инструментальное обследование (ЭКГ, ЭхоКГ, 
МРТ или КТ головного мозга, ЭЭГ, игольчатую 
и стимуляционную электромиографию (ЭМГ), 
аудиометрию).

Приводим собственное наблюдение трех па-
циентов с клинико-лабораторной картиной мито-
хондриальной патологии, обусловленной мутацией 
A3243G. Клинические и лабораторные признаки 
у больных приведены в табл. 1.

Семейный анамнез был отягощен у 2 больных: 
у больной А. брат страдает нейросенсорной тугоухо-
стью, а у сына 25 лет при осмотре обнаружена мио-
патия, нейросенсорная тугоухость, гипогонадизм 
и импотенция. У больной Б. сын страдал синдромом 
MELAS и в 15-летнем возрасте умер. Все больные 
имеют низкий рост, низкую массу тела (менее 50 кг), 
астеническое телосложение и с детства плохо пере-
носят физические нагрузки. В школе они отстава-
ли от сверстников в физическом развитии. Дебют 
заболевания развился у них в конце второй декады 
жизни без провоцирующих факторов — появился 
шум в ушах, снизился слух. Затем присоединились 

Т а б л и ц а  1
Клинические и лабораторные признаки у наблюдаемых боль-
ных

Симптомы А., 
66 лет

Б., 
42 года

Е.,
62 года

Непереносимость физических 
нагрузок

+ + +

Низкорослость + + +
Миопатия + + +
Наружная прогрессирующая 
офтальмоплегия

+ – +

Пигментный ретинит – + –
Нейросенсорная тугоухость + + +
Атаксия + – +
Эндокринопатия + – +
Мигрень, рвоты, инсультоподобные 
эпизоды, судорожные припадки, 
деменция

– – –

Лактат-ацидоз + + –
«Рваные красные волокна» 
в биопсированной мышце

+ + –

МРТ, КТ головного мозга + + –
Материнский тип наследования + + –
Мутация A3243G + + +
Мутация мтДНК у близких 
родственников

+ + –

T a b l e  1
Clinical and laboratory indicators in the observed patients

Symptoms А., 
66 y/o

B., 
42 y/o

Е.,
62 y/o

Exercise intolerance + + +
Stunting + + +
Myopathy + + +
Progressive external ophthalmoplegia + – +
Retinitis pigmentosa – + –
Sensorineural hearing loss + + +
Ataxia + – +
Endocrinopathy + – +
Migraine, vomiting, stroke-like episodes, 
seizures, dementia

– – –

Lactic acidosis + + –
Phenomenon of “ragged red fi bers” in 
a biopsied muscle

+ + –

MRI, CT of the brain + + –
Maternal inheritance + + –
Mutation A3243G + + +
mtDNA mutation in close relatives + + –
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эндокринные нарушения: у больной А. — дисмено-
рея, снижение толерантности к глюкозе, гипотиреоз, 
синдром потери плода, рождение 7-месячного ребен-
ка, отсутствие лактации; у больной Е. — дисфунк-
ция яичников, гипотиреоз, СД 2-го типа. У больной 
Б. наблюдалась только мышечная слабость. При-
мерно к 25 годам у больных сформировался чет-
кий миопатический синдром, который и определял 
в дальнейшем степень тяжести заболевания. Мио-
патический синдром проявлялся диффузной мышеч-
ной слабостью, которая увеличивались при физиче-
ской нагрузке, а также гипотрофией и гипотонией 
мышц. Мышечная слабость (3–4 балла) преобладала 
в проксимальных отделах конечностей и в туловище. 
Локального похудания мышц не наблюдалось. Ми-
алгии отсутствовали, уровень КФК у всех пациентов 
был в норме. При ЭМГ-исследовании у всех паци-
ентов выявлялись умеренные миопатические изме-
нения. Миопатия у больных сочеталась с наружной 
прогрессирующей офтальмоплегией и пигментным 
ретинитом. Движения глаз у 2 наблюдаемых боль-
ных были равномерно ограничены во всех направле-
ниях. Эти нарушения ассоциировались с умеренной 
слабостью круговой мышцы глаза и с легким паре-
зом мышц лица.

У всех пациентов в дебюте заболевания отмеча-
лось снижение слуха. При аудиометрическом иссле-
довании была диагностирована III–IV стадия нейро-
сенсорной тугоухости.

У больных А. и Е. наблюдалась умеренно выра-
женная мозжечковая атаксия, но по данным МРТ из-
менения в мозжечке отсутствовали.

Биохимическое исследование крови проводи-
лось после умеренной физической нагрузки и по-
сле нагрузки сахаром (в Медико-генетическом на-
учном центре РАН). У больной Е. лактат-адицоз 
не обнаружен. Исследование крови на лактат/пи-
руват при нагрузке сахаром выявило нарастание 
лактат-ацидоза. Результаты анализов представлены 
в табл. 2.

Всем пациентам проведена ЭКГ, по результатам 
которой патологии не выявлено. На КТ головного 
мозга у больной Е. был обнаружен кальциноз ленти-
кулярных ядер. На МРТ головного мозга у больной 
А. была выявлена умеренная атрофия лобных и ви-
сочных долей. При нейропсихологическом обследо-
вании у всех пациентов был диагностировано легкое 
когнитивное снижение.

Всем пациентам проведена биопсия мышцы, ко-
торая у больных А. и Б. выявила положительный фе-
номен «рваных красных волокон», у больной Е. дан-
ный феномен отсутствовал. Выраженность «рваных 
красных волокон» составляла 2–3 балла (в норме — 
1 балл), митохондриальный индекс (интегральный 
показатель, включающий качественную и количе-
ственную оценку «рваных красных волокон», а так-
же характеристику гистохимической активности 
митохондриальных ферментов (сукцинатдегидроге-
назы и цитохромоксидазы) в мышце) — 2,0 (в нор-
ме до 1,0). Гистохимическое исследование показало 
снижение активности сукцинатдегидрогеназы и де-
фицит цитохром-С-оксидазы в мышечных волокнах.

При молекулярно-генетическом исследовании 
у больных и их родственников была выявлена точко-
вая мутация m.3243A>G в митохондриальной ДНК, 
а именно: в мышце у больной А. и ее сына, в мышце 
у больной Б., в мышце и крови у ее сына, в крови 
у больной Е.

Обсуждение. Клинико-лабораторное обследова-
ние больных обнаружило у них следующие призна-
ки общей митохондриальной патологии: 1) материн-
ский (у 2 больных) и спорадический (у 1 больной) 
тип наследования; 2) дебют заболевания в детском 
возрасте с прогрессирующим течением и пораже-
нием эндокринной, мышечной, слуховой и коорди-
наторных систем; 3) у больных А. и Б. наблюдался 
выраженный внутрисемейный полиморфизм кли-
нической картины заболевания; 4) положительный 
феномен «рваных красных волокон» и лактат-аци-
доз у 2 больных подтверждали морфологическое 

Т а б л и ц а  2
Результаты биохимических исследований пациентов

Показатели А., 66 лет Б., 42 года
Молочная кислота до нагрузки глюкозой (норма 1,0–1,7 ммоль/л) 0,93 ммоль/л 1,1 ммоль/л
Молочная кислота через 1 ч после нагрузки глюкозой 2,08 ммоль/л 2,3 ммоль/л
Молочная кислота через 3 ч после нагрузки глюкозой 2,98 ммоль/л 2,58 ммоль/л 
Пировиноградная кислота до нагрузки глюкозой (норма 0,05–0,09 ммоль/л) 0,14 ммоль/л 0,18 ммоль/л
Пировиноградная кислота через 1 ч после нагрузки глюкозой 0,26 ммоль/л 0,54 ммоль/л
Пировиноградная кислота через 3 ч после нагрузки глюкозой 0,23 ммоль/л 0,44 ммоль/л

T a b l e  2
Results of biochemical profi le of patients

Indices А., 66 years old B., 42 years old
Lactic acid before glycemic load (norm 1.0–1.7 mmol/l) 0.93 mmol/L 1.1 mmol/L
Lactic acid 1 hour after glycemic load 2.08 mmol/L 2.3 mmol/L
Lactic acid 3 hours after glycemic load 2.98 mmol/L 2.58 mmol/L 
Pyruvic acid before glycemic load (norm 0.05–0.09 mmol/l) 0.14 mmol/L 0.18 mmol/L
Pyruvic acid 1 hour after glycemic load 0.26 mmol/L 0.54 mmol/L
Pyruvic acid 3 hours after glycemic load 0.23 mmol/L 0.44 mmol/L
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повреждение митохондрий и их дисфункцию вслед-
ствие патологической мутации мтДНК.

Проведенный молекулярно-генетический анализ 
у больных и их родственников обнаружил точковую 
мутацию A3243G (замена аденина на гуанин в по-
ложении 3243 в гене MT-TL1 мтДНК, кодирующем 
тРНКЛей).

На примере данной мутации можно увидеть кли-
нический полиморфизм митохондриальной пато-
логии как следствие феномена гетероплазмии, на-
чиная от синдрома MELAS (около 10% пациентов) 
до бессимптомного носительства (также около 10%). 
Возможны и другие варианты с вовлечением одно-
го органа, мультиорганным поражением с разными 
комбинациями симптомов, которые иногда склады-
ваются в отдельные синдромы, например синдром 
MIDD — maternally inherited diabetes mellitus (сахар-
ный диабет, унаследованный от матери, или прогрес-
сирующая наружная офтальмоплегия) [4].

Классическими критериями MELAS являют-
ся наличие инсультоподобных эпизодов в возрасте 
до 40 лет, энцефалопатии с проявлениями в виде 
эписиндрома и/или деменции и митохондриальной 
миопатии с лактат-ацидозом и/или с «рваными крас-
ными волокнами», а также двух из трех следующих 
критериев: нормального раннего психомоторного 
развития, рецидивирующих головных болей обыч-
но мигренеподобного характера и эпизодов рвоты. 
Инсультоподобные эпизоды (получившие такое на-
звание в связи с тем, что область их возникновения 
обычно не соответствует распределению сосудистых 
бассейнов) обычно возникают в височных, темен-
ных и затылочных долях и характеризуются частич-
но обратимой афазией, корковой слепотой, мышеч-
ной слабостью, головными болями, нарушением 
психического статуса, судорожным синдромом с по-
степенным накоплением резидуальной симптомати-
ки. Вовлечение нервной системы у таких пациентов 
также может проявляться трудностями при обуче-
нии, нарушениями памяти, миоклонусом, атаксией, 
эпизодами спутанности сознания, кальцификацией 
базальных ядер, повышением уровня белка в ЦСЖ, 
атрофией зрительного нерва, пигментным ретини-
том, наружной офтальмоплегией. [4]. Нейросен-
сорная тугоухость часто наблюдается у пациентов 
и родственников с митохондриальной патологией 
и может быть единственным проявлением болезни. 
Поэтому генетики предлагают обозначать нейросен-
сорную тугоухость термином «митохондриальная 
глухота» [9]. По данным литературы, при синдроме 
MELAS нейросенсорная тугоухость наблюдается 
в 71–77% случаев, дебютирует рано и имеет склон-
ность к прогрессированию [4, 10]. Также двусторон-
няя нейросенсорная тугоухость, наряду с сахарным 
диабетом (СД) митохондриальной природы, явля-
ется ключевым симптомом в рамках другого более 
редкого фенотипа при той же мутации — синдрома 
MIDD [4, 11]

Практически у всех пациентов с синдромом 
MELAS снижена переносимость физических нагру-
зок и присутствует мышечная слабость. У 18–30% 

пациентов развивается дилатационная или гипер-
трофическая кардиомиопатия. В 13–27% случаев 
описан синдром Вольфа–Паркинсона–Уайта. У на-
блюдаемых нами пациентов кардиальной патологии 
выявлено не было. По имеющимся данным, при син-
дроме MELAS мозжечковая атаксия отмечается 
у 25–49% пациентов и обусловлена преимуществен-
но потерей клеток Пуркинье в результате инсульто-
подобных эпизодов в мозжечке [2,12]. Кроме того, 
при мутации A3243G мозжечковая атаксия может 
встречаться и как изолированный симптом [13].

При синдроме MELAS на МРТ головного мозга 
в коре и субкортикально можно обнаружить диффуз-
ные инфарктоподобные очаги, которые обычно не со-
ответствуют распределению сосудистых бассейнов. 
Данные очаги могут иметь любую локализацию, но 
чаще всего затрагивают теменные, височные и заты-
лочные доли. Также могут наблюдаться изменения 
в базальных ядрах, подушке таламуса и зубчатых 
ядрах мозжечка, которые обусловлены отложением 
в них кальция и железа, а также микрокальцифика-
цией стенок сосудов, питающих эти структуры. По-
мимо этого, практически у всех пациентов присут-
свуют атрофические изменения вещества головного 
мозга [14].

Довольно часто при синдроме MELAS встреча-
ются симптомы со стороны желудочно-кишечно-
го тракта (у 64–77% пациентов), основным прояв-
лением выступает рецидивирующая рвота, также 
возможны диарея, запоры, нарушения моторики 
желудка, кишечная псевдообструкция, рецидиви-
рующий панкреатит. Треть пациентов с синдромом 
MELAS страдает сахарным диабетом 1-го или 2-го 
типа. Часто встречается низкорослость — пациенты 
с данным синдромом обычно ниже здоровых членов 
семьи. Иногда встречается дефицит соматотропно-
го гормона, гипотиреоз, гипогонадотропный гипо-
гонадизм, гипопаратиреоз. Проявления синдрома 
MELAS со стороны почек включают тубулопатию 
Фанкони, протеинурию и фокальный сегментарный 
гломерулосклероз [4].

У наших пациентов ведущим в клинической 
картине являлся миопатический синдром, который 
проявлялся диффузной мышечной слабостью, ги-
потрофией и гипотонией мышц с преобладанием 
в проксимальных отделах конечностей. Миопатии 
у наблюдаемых больных сочеталась с наружной 
прогрессирующей офтальмоплегией и пигмент-
ным ретинитом. Эти нарушения ассоциировались 
с умеренной слабостью круговой мышцы глаза 
и с легким парезом мышц лица. При этом уровень 
КФК оставался в пределах нормальных значений. 
Известно, что двусторонний птоз в 19% случаев 
может быть дебютом митохондриальной патоло-
гии [15]. При синдроме MELAS миопатия является 
кардинальным признаком — плохая переносимость 
физических нагрузок и мышечная слабость встреча-
ются в 73–100% случаев. При мутации m.3243A>G 
в митохондриальной ДНК возможен и изолирован-
ный вариант миопатии, затрагивающий только гла-
зодвигательные мышцы. Данный фенотип выделяют 
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в отдельный синдром CPEO — сhronic progressive 
external ophthalmoplegia (хроническая прогрессиру-
ющая наружная офтальмоплегия) [13]. По данным 
литературы, уровень КФК обычно находится в пре-
делах нормы или несколько повышен за счет как 
ВВ-, так и ММ-фракций.

Поражение мышц подтверждается при ЭМГ-ис-
следовании. Так, у наших пациентов были выявлены 
умеренные миопатические изменения. По данным 
литературы, при ЭМГ-исследовании при синдро-
ме MELAS обычно регистрируется миопатический 
паттерн с уменьшением амплитуды и длительности 
двигательных единиц, у некоторых пациентов были 
описаны миотонические разряды. Нередко субкли-
нические изменения при ЭМГ выявляются и у чле-
нов семей пациентов. По данным стимуляционной 
ЭМГ при наличии полиневропатии могут выявлять-
ся признаки аксонального поражения перифериче-
ских нервов [16].

По результатам биопсии мышцы положительный 
феномен «рваных красных волокон» был выявлен 
только у пациентов А. и Б. «Рваные красные волок-
на» являются следствием мутаций, поражающих 
гены тРНК с последующим нарушением синтеза 
белка в митохондриях. Количество «рваных красных 
волокон», подтверждающих мутацию мтДНК, долж-
но быть более 2 или 5% (в возрасте до и после 50 лет 
соответственно). Количество «рваных красных воло-
кон» также зависит от стадии заболевания. Однако 
феномен «рваных красных волокон» возможен у по-
жилых людей и при других заболеваниях: болезни 
Дюшена, миотонической дистрофии, полимиозите, 
лекарственной миопатии. Поэтому данный феномен 
в настоящее время не относят к облигатным, чув-
ствительным признакам митохондриального заболе-
вания [6, 15].

У всех наблюдаемых больных описанные кли-
нические симптомы прогрессировали на протя-
жении многих лет. В литературе отмечено, что 
при митохондриальных заболеваниях благопри-
ятное течение и обратное развитие симптомов 
почти не наблюдается; редким исключением яв-
ляются доброкачественная младенческая миопа-
тия и некоторые варианты болезни Лебера [6, 7]. 
Относительно доброкачественное течение заболе-
вания у наблюдаемых больных, возможно, связа-
но с поздним дебютом заболевания и отсутствием 
поражения ЦНС.

Заключение. Приведенные наблюдения явля-
ются иллюстрацией клинического полиморфизма 
фенотипов при мутации m.3243A>G в митохон-
дриальной ДНК, который может проявляться как 
в виде различных синдромов, таких как MELAS, 
MIDD, CPEO или синдром Лея, так и в виде изо-
лированного моносимптомного или моносистем-
ного поражения или перекрестного синдрома (на-
пример, MELAS/MIDD, MELAS/CPEO, MIDD/
CPEO), что может приводить к значительным ди-
агностическим трудностям [13]. Следует помнить, 
что не всегда симптомы митохондриальной пато-
логии укладываются в четкие синдромы, и уметь 

заподозрить ее, опираясь на основные механизмы 
патогенеза и закономерности клинических прояв-
лений.
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