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Мышечная дистрофия Дюшенна (МДД) — наследственная прогрессирующая мышечная дистрофия, которая в основном проявляется 
у мальчиков, характеризуется началом в раннем возрасте, постепенной симметричной атрофией поперечно-полосатой мускулатуры 
конечностей, туловища, поражением сердечной мышцы.
Как правило, девочки и женщины, наследующие патологическую мутацию, классифицируются только как её носители и не имеют кли-
нических проявлений заболевания. Те редкие случаи, когда женщины или девочки имеют клинические проявления МДД, могут быть 
обусловлены хромосомными перестройками, вовлекающими область короткого плеча Х-хромосомы (Xp21.2), делециями этого регио
на, полной потерей Х-хромосомы (синдром Шерешевского–Тернера), однородительской дисомнией Х-хромосомы, компаунд-гетеро-
зиготным состоянием по двум патогенным мутациям в гене DMD, неравновесной инактивацией Х-хромосомы.
Когда у носителей мутации женского пола имеются клинические симптомы болезни, они обычно проявляются намного мягче, чем 
у мальчиков и юношей. Описания пациенток с тяжёлым течением и быстрым прогрессированием заболевания, сопоставимыми по 
скорости прогрессирования с мальчиками, единичны. В данной статье авторы делятся собственным опытом наблюдения пациентки, 
страдавшей тяжёлой формой МДД. 
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Summary. Duchenne muscular dystrophy (DMD) is a hereditary progressive muscular dystrophy, mainly manifested in boys, is characterized 
by the onset at an early age, gradual symmetrical atrophy of the striated musculature of the limbs, trunk, as well as damage to the heart muscle.
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As a rule, girls and women inheriting a pathological mutation are classified only as its carriers and do not have clinical manifestations of 
the disease. Rare cases when women or girls show clinical manifestations of DMD may be due to chromosomal rearrangements involving 
the region of the short arm of the X chromosome (Xp21.2), deletions of this region, complete loss of the X chromosome (Shereshevsky–
Turner syndrome), homogenous X chromosome dysomnia, compound heterozygous state for two pathogenic mutations in the DMD gene, 
nonequilibrium inactivation of the X chromosome.
When female mutation carriers have DMD clinical symptoms, they usually manifest much milder than boys and young males. Descriptions of 
patients with the severe course and rapid progression of the disease, comparable in the rate of progression with boys, are rare. In this article, 
the authors share their experience of observing a girl patient who suffered from a severe form of DMD.
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Мышечная дистрофия Дюшенна (МДД) — наслед-
ственная прогрессирующая мышечная дистрофия, 
которая в основном проявляется у мальчиков, харак-
теризуется началом в раннем возрасте, постепенной 
симметричной атрофией поперечно-полосатой муску-
латуры конечностей, туловища, а также поражением 
сердечной мышцы. Этот процесс приводит к посте-
пенной утрате двигательных навыков, сердечно-со-
судистым и дыхательным осложнениям, поражению 
опорно-двигательного аппарата, что значительно 
ухудшает качество жизни больного и сокращает её 
продолжительность. 

Характерными симптомами МДД у мальчиков яв-
ляется дебют заболевания с первых лет жизни, наличие 
в раннем возрасте моторной неловкости в виде непро-
должительного неуклюжего бега, трудностей при ходь-
бе по лестнице, прыжках, повышенной утомляемости 
при средних физических нагрузках, более медленного 
приобретения моторных навыков. В дальнейшем про-
грессивно нарастают мышечная слабость и атрофия 
мышц, что приводит к потере двигательных навыков 
и способности к самостоятельной ходьбе в возрасте 

около 12 лет [1]. Также постепенно присоединяются 
контрактуры крупных суставов, деформация позво-
ночника, остеопороз, нарушение жевания и глотания, 
дыхательная недостаточность и кардиомиопатия. 

При естественном течении заболевания средняя 
продолжительность жизни больных МДД не превы-
шает 25–30 лет. Летальный исход в 90% случаев свя-
зан с нарушением функции дыхательной мускулатуры 
и присоединением вторичных инфекций. Кроме МДД, 
выделяют более лёгкую форму заболевания — мышеч-
ную дистрофию Беккера (МДБ) — с поздней манифе-
стацией, медленным прогрессированием симптомов 
и более благоприятным прогнозом.

МДД обусловлена мутациями в гене DMD, ло-
кализованном на коротком плече Х-хромосомы 
(Хp21.2-p21.1). Частота заболевания колеблется 
от 1:3500 до 1:6300 новорождённых мальчиков [2]. Тип 
наследования МДД — Х-сцепленный рецессивный. 
Обычно при заболеваниях с таким типом наследова-
ния пораженными являются мужчины, которые полу-
чают патологический ген от своей матери. Женщины, 
имеющие патологическую мутацию, являются гемизи-
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готными носителями и, как правило, не имеют клини-
ческих проявлений заболевания [3, 4]. Как и у мужчин, 
страдающих МДД, у женщин-носителей наблюдаются 
различные типы мутаций в гене дистрофина, такие как 
делеции, дупликации экзонов и точковые мутации, 
включающие нонсенс-мутации, мутации сайта сплай-
синга, инсерции и делеции в гене DMD [5].

В тех редких случаях, когда у носителей мутации 
женского пола имеются клинические симптомы бо-
лезни, они обычно проявляются намного мягче, чем 
у мальчиков и юношей, и чаще сопоставимы с течени-
ем МДБ [6]. По данным немногочисленных публика-
ций, примерно у 8–17% женщин-носителей проявля-
ются двигательные нарушения, такие как мышечная 
слабость [7, 8]. В других исследованиях сообщается 
о более высокой доле — 27–46% [9, 10]. По результа-
там анализа биопсии мышц носительниц наблюдает-
ся мозаичный рисунок дистрофин-положительных 
и дистрофин-отрицательных волокон [10, 11]. Кроме 
того, как показывают данные исследований, у 23–47% 
женщин-носителей имеет место поражение сердечной 
мышцы. Поэтому в Международных рекомендациях 
по лечению МДД рекомендуется проводить кардио
логическое обследование женщин-носителей каж-
дые 3–5 лет, начиная с раннего возраста, а при нали-
чии клинической симптоматики — чаще [12].

Таким образом, анализ имеющихся публикаций 
демонстрирует большое количество работ, посвящён-
ных описаниям девочек с симптомами МДД [13–15]. 
Однако описания пациенток с тяжёлым течением 
и быстрым прогрессированием заболевания, сопоста-
вимыми по скорости прогрессирования с мальчиками, 
единичны. 

Описание клинического случая 
Девочка М., 7 лет. Ребёнок от 5-й беременности, 

протекавшей физиологически. В семье есть ещё 3 де-
тей: старшая дочь 20 лет, средняя дочь 16 лет и младший 
брат 3 года. Все дети здоровы. Роды третьи, срочные, 
самостоятельные. Масса тела при рождении 2800 г, 
длина тела 48 см. Закричала сразу, оценка по шкале 
Апгар 8/9 баллов. Выписана домой на 6-е сутки с ди-
агнозом «Задержка внутриутробного развития, гипо-
трофический вариант».

На 1-м году жизни развивалась в соответствии 
с возрастом: голову удерживала с 2 мес, села в 6 мес, 
начала ходить самостоятельно с 12 мес.

Родители обратили внимание, что в возрасте 2 лет де-
вочка стала уставать при небольших физических нагруз-
ках, с трудом поднималась по лестнице, у неё изменился 
рисунок ходьбы: начала подниматься на носки во время 
движения, спотыкаться, падать, испытывать трудности 
при беге. В возрасте 5 лет девочка перестала прыгать, 
приседать, стала вставать с низких поверхностей или по-
ла, используя руки для дополнительной опоры.

В возрасте 6 лет 11 мес пациентка проконсультиро-
вана ортопедом, генетиком и неврологом. Проведено 

обследование, по результатам которого выявлены вы-
сокие уровни аспартатаминотрансферазы (136,0 ЕД/л),  
аланинаминотрансферазы (274,6 ЕД/л), креатин-
фосфокиназы (5107,3 ЕД/л) и лактатдегидрогеназы 
(959,5 ЕД/л). По данным ультразвукового исследования 
брюшной полости и сердца патологии не выявлено.

По результатам электрокардиографии была зареги-
стрирована синусовая тахиаритмия с ЧСС 113–146 уд/мин  
с миграцией водителя ритма, выраженное отклонение 
электрической оси сердца вправо, неполная блокада 
правой ножки пучка Гиса.

С целью исключения хромосомной патологии 
у девочки с клинической картиной болезни Дюшенна 
проведено кариотипирование, подтверждён нормаль-
ный женский кариотип.

При поиске мутаций в 15 генах поясно-конеч-
ностных мышечных дистрофий методом NGS (ФГБ-
НУ «МГНЦ им. академика Н.П. Бочкова», Москва) 
выявлен описанный ранее патогенный нуклеотидный 
вариант chrX: 31227798G>C в экзоне 65 гена DMD 
в гемизиготном состоянии. Данный вариант приводит 
к нонсенс-мутации и появлению преждевременного 
терминирующего кодона (c.9380C>G (p.Ser3127Ter), 
NM 004006.2). Планируется дообследование матери 
пробанда.

С учётом пола пациентки, имеющей симптомы 
заболевания с Х-сцепленным-рецессивным типом на-
следования, проведено исследование кариотипа: 46,ХХ 
(нормальный, женский) и лайонизации X-хромосомы: 
выявлена несбалансированная (неравновесная) инак-
тивация хромосомы Х — 5/95%, заметилирована хро-
мосома отцовского происхождения.

Таким образом, на основании клинических дан-
ных и результатов молекулярно-генетических иссле-
дований диагноз МДД у пациентки был подтвержден. 

С 6 лет в состоянии больной отмечалась отчётливая 
отрицательная динамика: девочка стала реже ходить 
без поддержки, практически перестала вставать с го-
ризонтальной поверхности даже при помощи взросло-
го. Медикаментозной терапии не получала.

В возрасте 7 лет впервые госпитализирована 
в ФГАУ «НМИЦ здоровья детей» Минздрава России 
с целью обследования и планирования тактики даль-
нейшего ведения. 

При поступлении у пациентки отмечены осо-
бенности фенотипа: выраженный гиперлордоз по-
ясничного отдела позвоночника, гипотрофия мышц 
дистальных отделов и умеренная псевдогипертрофия 
мышц проксимальных отделов конечностей, контрак-
туры голеностопных суставов, умеренные когнитив-
ные нарушения, дизартричная речь сформированны-
ми фразами, непостоянное расходящееся косоглазие.

 Кроме того имели место множественные стигмы 
дисэмбриогенеза: уплощённое лицо, запавшее пере-
носье, антимонголоидный разрез глаз, низко распо-
ложенные оттопыренные ушные раковины, длинный 
фильтр, тонкая нависающая верхняя губа, выступаю-
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щий подбородок, макростомия, камптодактилия II–IV 
пальцев кисти правой руки. 

Соматический статус без особенностей. 
Вес — 22 кг, рост — 124 см. В неврологическом стату-
се: при оценке двигательной сферы объём активных 
и пассивных движений несколько ограничен в голе-
ностопных суставах из-за формирования контрактур. 
Мышечный тонус диффузно симметрично снижен. 
Мышечная гипотония преобладает в проксимальных 
группах мышц нижних конечностей. Мышечная сила 
в проксимальных и дистальных отделах рук — на 5 бал-
лов, в проксимальных отделах ног — на 3 балла, в дис-
тальных — на 3–4 балла, S=D. Сухожильные рефлексы 
с рук снижены, симметричные, с ног не вызываются. 
Патологические рефлексы отсутствуют. Моторные 
навыки: ходит самостоятельно, походка «утиная», ча-
сто переходит на носки. Не умеет приседать, прыгать 
на двух ногах, самостоятельно не может встать из по-
ложения сидя на полу, даже с опорой на предмет, при 
перемене положения тела использует приёмы Говерса, 
затруднён подъём по лестнице. Тест 6-минутной ходь-
бы — 70 метров. Оценка по шкале NSAA («Северная 
звезда») — 9 из 34 баллов.

Выполнен биохимический анализ крови, по ре-
зультатам которого отмечалось повышение ряда по-
казателей: аланинаминотрансферазы (171,17 ЕД/л), 
аспартатаминотрансферазы (86,76 ЕД/л), креатин-
фосфокиназы (2 671,58 ЕД/л), креатинфосфокиназы 
МВ (162,8 ЕД/л), лактатдегидрогеназы (786,87 ЕД/л), 
proBNP (35,06 пг/мл), что соответствует лаборатор-
ным признакам заболевания. Также у больной выяв-
лен низкий уровень витамина D(25-OH) (34,34 нг/мл).

 По данным игольчатой электромиографии уста-
новлены признаки, которые указывают на первич-
но-мышечный тип поражения: уменьшение средней 
длительности потенциалов действия двигательных 
единиц (ПДЕ), увеличение числа полифазных ПДЕ 
во всех тестированных мышцах, паттерн рекрутирова-
ния ПДЕ полный со смещением облачной диаграммы 
из нормативных значений при проведении турн-ам-
плитудного анализа.

По данным эхокардиографии: полости сердца 
не расширены, стенки не утолщены, перегородки 
интактны, клапаны и крупные сосуды не изменены, 
функциональные параметры сердца в норме. Визуали-
зация затруднена из-за прикрытия сердца лёгочными 
полями. Дополнительная трабекула в полости левого 
желудочка.

С целью оценки функции внешнего дыхания про-
ведена флоуметрия: форсированная жизненная ём-
кость лёгких в норме.

По данным ЭКГ: синусовый ритм, ЧСС  
82–91 уд/мин, нормальное положение электрической 
оси сердца, умеренная аритмия. Повышение элек-
трической активности миокарда левого желудочка, 
возможна его гипертрофия. Нарушение проведения 
по правой ножке пучка Гиса, элевация сегмента ST 

в V2-V6, II, III, aVF на 0,5–2,0 мм (максимальная в V2, 
в некоторых отведениях — по типу ранней реполяри-
зации желудочков). Учитывая данные обследований, 
проведённых в динамике, ребёнок консультирован 
кардиологом, рекомендовано наблюдение больной 
в динамике, проведение контрольного обследования 
не менее 1 раза в год.

По результатам обследования у пациентки были 
выявлены выраженные симптомы МДД, сопоставимые 
с тяжёлым течением заболевания у мальчиков. В связи 
с наличием клинической картины МДД и выявленной 
нонсенс-мутации в гене DMD принято решение о назна-
чении глюкокортикостероидов. Также рассматривался 
вопрос о назначении патогенетической терапии препа-
ратом аталурен. Данный препарат позволяет «обойти» 
преждевременный стоп-кодон и продолжить процесс 
трансляции белка дистрофина. Подобная терапия по-
казала значительную эффективность в виде улучшения 
двигательных функций и стабилизации состояния ды-
хательной системы у представителей мужского пола, 
страдающих МДД, обусловленной нонсенс-мутацией 
в гене DMD. Однако клинические исследования, изу-
чающие эффективность аталурена у девочек и женщин 
с подобными мутациями, не проводились. Публикации 
о лечении у представительниц женского пола аталуре-
ном единичны и представлены в виде отдельных кли-
нических случаев [13, 14]. В настоящий момент принято 
решение о динамическом наблюдении за пациенткой 
на фоне лечения глюкокортикостероидами. Вопрос 
о назначении аталурена будет решаться в дальнейшем 
консилиумом специалистов. 

Обсуждение
Диагноз МДД может быть установлен женщинам 

с характерными клиническими проявлениями, повы-
шением уровня креатинфосфокиназы и выявленной 
патологической мутацией в гене DMD. У лиц женско-
го пола заболевание встречается очень редко, частота 
МДД у женщин составляет менее чем 1 : 1 000 000 [16]. 
Клинические проявления могут варьировать от клас-
сической клинической картины до бессимптомного 
носительства. Характерными клиническими симпто-
мами являются мышечная слабость, псевдогипертро-
фия икроножных мышц, миопатические приёмы Го-
верса. В среднем женщины, имеющие патологическую 
мутацию в гене DMD, в 50% случаев развивают клини-
ку МДД, а в 30% случаев — МДБ [16, 17].

По данным ряда авторов, клинические признаки 
у женщин-носительниц варьируют достаточно широко 
и связаны с вариабельной пенетрантностью. По дан-
ным Е.М. Hoogerwaard с соавт., у 24% женщин с пато-
генной мутацией в гене DMD клиническая картина за-
болевания соответствует МДД и у 29% женщин — МДБ 
[7]. При этом у женщин с МДД мышечная слабость 
и дилатация левого желудочка отмечаются в 19% на-
блюдений, а дилатационная кардиомиопатия — в 8%. 
У пациенток с признаками МДБ мышечная слабость 
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выявляется у 14% пациентов, дилатация левого желу-
дочка — у 16% больных, дилатационная кардиомио-
патия не выявляется. Миалгии и крампи встречаются 
у 5% женщин с обоими типами дистрофинопатий [17].

Клинические проявления МДД у женщин могут быть 
обусловлены хромосомными перестройками, вовлекаю-
щими область короткого плеча Х-хромосомы (Xp21.2), 
делециями этого региона, полной потерей Х-хромосомы 
(синдром Шерешевского–Тернера), однородительской 
дисомией Х-хромосомы, компаунд-гетерозиготным со-
стоянием по двум патогенным мутациям в гене DMD, не-
равновесной инактивацией Х-хромосомы [17].

Х-инактивация — эпигенетический процесс, 
в ходе которого у лиц женского пола лайонизирует-
ся (инактивируется, становится неактивной) одна 
из двух копий X-хромосом. Этот феномен был описан 
в 1961 г. Мэри Лайон на млекопитающих. На стадии 
раннего эмбриогенеза в клетках активными являются 
обе X-хромосомы, затем на стадии бластоцисты не-
обратимо инактивируется одна из X-хромосом, и это 
состояние наследуют все потомки этой эмбриональ-
ной клетки. В результате такой инактивации у женщи-
ны одновременно существуют две клеточные популя-
ции, экспрессирующие гены разных Х-хромосом [18]. 
Инактивированная Х-хромосома становится тельцем 
Барра, в котором прекращается экспрессия большин-
ства генов. Выбор того, материнская или отцовская 
Х-хромосома будет инактивирована, является случай-
ным.  Теоретически в клетках должны инактивиро-
ваться 50% Х-хромосом материнского происхождения 
и 50% Х-хромосом отцовского происхождения, но по-
скольку процесс инактивации носит случайный харак-
тер, то вклад каждой из хромосом может значительно 
изменяться. В ряде ситуаций может наблюдаться так 
называемая «неслучайная инактивация Х-хромосо-
мы», когда в большинстве клеток преимущественно 
инактивирована одна и та же Х-хромосома. Если про-
исходит неравновесная инактивация Х-хромосомы, 
при которой в большинстве клеток инактивируется 
Х-хромосома, несущая нормальный ген, то у дево-
чек-носителей могут возникнуть симптомы заболева-
ния. Для выявления неслучайной инактивации Х-хро-
мосомы используется метод определения количества 
тринуклеотидных повторов в гене AR, расположенном 
на Х-хромосоме [18].

При дальнейшем деторождении повторный риск 
для сибсов в семье, имеющей больного ребёнка, зави-
сит от того, является ли женщина носителем патологи-
ческого гена. Женщины-носительницы имеют 50% ве-
роятность передачи патогенного варианта в гене DMD 
при каждой беременности. При этом все мальчики, 
которые унаследуют патогенный вариант (50%), бу-
дут больны. И все девочки, которые унаследуют па-
тогенный вариант в гене DMD (50%), будут такими же 
носителями, как мать, и в ряде случаев могут иметь 
клинические проявления заболевания. Если женщина 
не является носителем патологического варианта в ге-

не DMD, повторный риск рождения ребёнка с МДД 
будет составлять около 14% из-за возможности нали-
чия у неё гонадного мозаицизма [17].

Заключение
Прогрессирующая МДД относится к редким 

заболеваниям из группы врождённых миопатий 
и имеет Х-сцепленный рецессивный тип наследова-
ния. На протяжении многих лет считалось, что дан-
ное заболевание встречается только у представителей 
мужского пола, а девочки и женщины являются носи-
телями, крайне редко имеют минимальные симптомы 
болезни и не нуждаются в лечении. 

Однако в настоящий момент уже имеется достаточ-
но данных о тяжёлой форме МДД у девочек и женщин, 
сопоставимой с мальчиками и юношами по степени 
выраженности клинических проявлений и скорости 
прогрессирования. Такая форма заболевания требует 
назначения терапии глюкокортикостероидами и, воз-
можно, патогенетических препаратов, применяющих-
ся в настоящий момент при лечении данного заболева-
ния у представителей мужского пола. 
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