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Нейрональный цероидный липофусциноз 2-го типа — тяжелое непрерывно прогрессирующее наследственное заболевание 
обмена веществ, для которого существует эффективная ферментная заместительная терапия.
Цель исследования. Изучение мнения специалистов (детских неврологов, неврологов-эпилептологов, генетиков) о препят-
ствиях на пути к ранней диагностике нейронального цероидного липофусциноза 2-го типа у пациентов.
Материалы и методы. Исследование проводилось методом глубинного интервью. В интервью приняли участие 25 врачей, 
наблюдающих пациентов с данной патологией.
Результаты. С 2000 по 2021 г. в РФ выявлены 45 пациентов с нейрональным цероидным липофусцинозом 2-го типа. Данные 
о течение болезни получены по 38 пациентам в возрасте от 3 до 11 лет, из них 16 получали ферментную заместительную 
терапию. На момент интервью 32/38 были живы, 4/32 умерли, информация по исходу у 2 пациентов отсутствовала. Возраст 
появления первых симптомов заболевания существенно разнился: от 1 года 10 мес до 3 лет 6 мес. Средний возраст, в котором 
детям подтвердили диагноз, составлял 52 мес, или 4 года 5 мес, но он варьировал в сроки от 12 до 96 мес. К моменту уста-
новления диагноза, кроме эпилептических приступов и задержки речевого развития, отмечались атаксия и утрата двига-
тельного развития, а также другие симптомы. Электроэнцефалография проведена в 73% всех случаев (с фотостимуляцией 
только у 34%). Магнитно-резонансная томография на раннем этапе болезни проведена только у 40%. Лишь 46% пациентов 
получают (или  когда-либо получали) ферментную заместительную терапию. В  41% случаев ферментная заместительная 
терапия не была назначена по причине длительной постановки диагноза нейронального цероидного липофусциноза, что при-
вело к паллиативному статусу и отказу родителей пациентов от терапии. В 13% всех случаев пациенты умерли до появления 
возможности ферментной заместительной терапии.
Заключение. Ранняя диагностика нейронального цероидного липофусциноза 2-го типа затруднена из-за неспецифичности 
первых симптомов, а  также из-за плохой осведомленности врачей о  заболевании и  основных методах его диагностики, 
что приводит к позднему назначению ферментной заместительной терапии.

Ключевые слова: дети, нейрональный цероидный липофусциноз, тип 2, путь пациента, диагностика, ферментная замести-
тельная терапия, интервью.
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Neuronal ceroid lipofuscinosis type 2 (NCL2) is a severe, continuously progressive hereditary metabolic disease for which there is an 
effective enzyme replacement therapy. 
Purpose. To study the opinions of specialists (pediatric neurologists, neurologists-epileptologists, geneticists) about the obstacles 
to the early diagnosis of neuronal ceroid lipofuscinosis type 2 in patients. 
Material and methods. The study was conducted by the method of in-depth interviews. 25 physicians dealing with NCL2 pts took part 
in the interview. 
Results. From 2000 to 2021, 45 patients with NCL2 were identified in the Russian Federation. Data on the course of the disease 
were obtained from 38 patients aged 3 to 11 years, of which 16 received enzyme replacement therapy. At the time of the interview, 
32/38 were alive, 4/32 had died, and outcome data for 2 patients were missing. The age of onset of the first symptoms varied signifi-
cantly: from 1 year 10 months to 3 years 6 months. The median age at which children were diagnosed with NCL2 was 52 months, or 
4 years 5 months, but it varied from 12 to 96 months. At the time of diagnosis, in addition to epileptic seizures and delayed speech 
development, ataxia and loss of motor development, as well as other symptoms, were already noted. EEG was performed in 73% of all 
cases (with photostimulation only in 34%). MRI at an early stage of the disease was performed in only 40%. Only 46% of patients 
receive (or have ever received) enzyme replacement therapy. In 41% of cases, enzyme replacement therapy was not prescribed due 
to the long-term diagnosis of NCL2, which led to a palliative status and refusal of the patients’ parents from therapy. 
Conclusion. Early diagnosis of NCL2 is difficult due to the non-specificity of the first symptoms, as well as due to the poor awareness 
of doctors about the disease and the main methods of its diagnosis, which leads to late prescribing of enzyme replacement therapy.
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Нейрональный цероидный липофусциноз 
2-го типа (НЦЛ2, син.: поздняя инфантиль-

ная форма НЦЛ, историческое название болезнь 
Бильшо́вского–Янско́го)  — тяжелое прогрессирую-
щее редкое (орфанное) наследственное заболевание 
обмена веществ [1—3]. Нейрональный цероидный 
липофусциноз 2-го типа вызван дефектом гена CLN2, 
расположенного на  11p15, что  приводит к  дефи-
циту фермента трипептидилпептидазы-1. Сниже-
ние активности трипептидилпептидазы-1 вызывает 
накопление в  клетках, в  том числе головного мозга, 
аутофлюоресцентного липопигмента липофусцина, 
гибель нейронов и разрастание глии. Тип наследова-
ния болезни аутосомно-рецессивный.

Заболеваемость и  распространенность варьируют 
в  разных географических регионах и  недостаточно 
изучены, но  в  целом считается, что  распространен-
ность составляет 6–8 случаев на 100 000 живых ново-
рожденных [3]. В Российской Федерации заболевае-
мость и распространенность не изучены.

Типична манифестация болезни в  возрасте 
от  2 до  4  лет. Клиническая картина заключается 
в  быстром и  предсказуемо тяжелом прогрессирова-
нии интеллектуальных, двигательных нарушений, 
потере остроты зрения, судорожном синдроме и уга-
сании жизненно важных функций [1–5]. Началь-
ными симптомами болезни служат впервые развив-
шиеся эпилептические приступы и атаксия у ребенка 
с задержкой речевого развития.

Ранняя диагностика нейронального цероидного 
липофусциноза 2-го типа затруднена, поскольку 
до  2–3-летнего возраста ребенок развивается 
без  видимых особенностей, а  первые симптомы 
неспецифичны, и  врачи недостаточно осведомлены 
о  заболевании. Установление диагноза в  среднем 
(как в мире, так и в России) происходит спустя 2 года 
и  более после первого зафиксированного судорож-
ного приступа. Средний возраст постановки диаг- 
ноза — 5 лет (как в мире, так и в России). «Золотым 
стандартом» лабораторного подтверждения диагноза 
служит обнаружение сниженной активности три-
пептидилпептидазы-1 (в  лейкоцитах, фибробластах 

или методом сухого пятна) и идентификация гомози-
готной патогенной мутации в гене TPP1/CLN2 [3].

Ранняя диагностика нейронального цероидного 
липофусциноза 2-го типа и  скорейшее обеспече-
ние патогенетической ферментной заместительной 
терапии, которая проводится препаратом церлипо-
наза альфа — критический фактор для стабилизации 
состояния больного ребенка. Ранняя диагностика 
позволяет получить доступ не  только к  специализи-
рованной медицинской помощи, в том числе к фер-
ментной заместительной терапии, но  и  к  социаль-
ной поддержке. Это положительно влияет на  исход 
болезни и  качество жизни ребенка и  семьи, а  также 
позволяет родителям своевременно получить семей-
ное генетическое консультирование.

Последствия ошибочного диагноза  — это дли-
тельное и  безуспешное лечение противосудорож-
ными препаратами, паллиативный статус паци-
ента и  летальный исход заболевания. Поэтому нами 
было запланировано исследование, в  ходе которого 
мы постарались проследить путь диагностики, лече-
ния и  исходов у  пациентов с  нейрональным церо-
идным липофусцинозом 2-го типа в  Российской 
Федерации.

Цель исследования: изучение мнения специали-
стов (детских неврологов, неврологов-эпилептоло-
гов, генетиков), наблюдавших или  наблюдающих 
пациентов с  нейрональным цероидным липофусци-
нозом 2-го типа, о препятствиях на пути к его ранней 
диагностике у  пациентов и  желаемых мерах по  пре-
одолению этих препятствий.

Характеристика детей и методы исследования

В ходе исследования решались следующие его 
задачи:

–  сформулировать перечень проблем ранней 
диагностики нейронального цероидного липофусци-
ноза 2-го типа;

–  описать путь пациента (основные симптомы, 
время между приемами специалистов/нарастанием 
симптоматики и т.п.) на основе данных медицинских 
карт выявленных пациентов;

–  получить рекомендации по  преодолению 
барьеров на пути ранней диагностики нейронального 
цероидного липофусциноза 2-го типа.

Методы исследования:
–  качественное исследование методом глубин-

ных интервью;
–  анализ карт пациентов.
Исследование проводилось методом глубинного 

интервью. Такое интервью предполагает обсуждение 
не  только общей темы, но  и  предварительно проду-
манного круга вопросов, определяющих структуру, 
содержание этой темы. Последовательность вопро-
сов не  закрепляется в  определенной единообразной 
форме. С  каждым новым респондентом эти характе-
ристики могут меняться, включая новые вопросы [6]. 
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При проведении интервью заполнялась анкета — соот-
ветствующая исследовательскому замыслу и  логи-
чески выстроенная система вопросов, касающихся 
нейронального цероидного липофусциноза 2-го типа. 
В ходе интервью пациенты «ослеплялись», т.е. интер-
вьюеру не были известны их фамилии, имена, отчества 
и адрес проживания. Фиксировали возраст, пол паци-
ента, регион проживания, данные клинического, лабо-
раторного и  инструментального обследований, кем 
наблюдался пациент, с  какими трудностями столк- 
нулся врач и многие другие вопросы.

В интервью приняли участие 25 врачей, наблю-
дающих пациентов с  нейрональным цероидным 
липофусцинозом 2-го типа. Среди участников интер-
вью были как  неврологи, так и  генетики, работаю-
щие в  медицинских учреждения различного уровня 
(от  районной больницы до  республиканской), 
а также в образовательных медицинских учреждениях 
(ФГБОУ ВО «Сибирский государственный меди-
цинский университет» МЗ РФ) и  в  крупных науч-
ных центрах (ФГАУ МЗ РФ «Национальный меди-
цинский исследовательский центр здоровья детей», 
ГБУЗ Московской области «Московский областной 
научно-исследовательский клинический институт 
им.  М.Ф. Владимирского», Научно-исследователь-
ский институт медицинской генетики Томского 
национального исследовательского медицинского 
центра Российской Академии наук и др.).

Результаты

Всего за период с 2000 по 2021 г. в РФ выявлены 
45 пациентов с  подтвержденным диагнозом нейро-
нального цероидного липофусциноза 2-го типа. Дан-
ные о течение болезни и диагностическом пути были 
получены по  38 пациентам (20 пациентов женского 
пола, 18 — мужского) в возрасте от 3 до 11 лет, из них 

16 получали ферментную заместительную терапию. 
Рождены в  неродственных браках 37/38 пациентов, 
1 пациент родился от родителей, состоящих в трою-
родном родстве. Всего было 3 случая целенаправлен-
ного выявления болезни у  младших сибсов, после 
того как  заболевание было диагностировано у  стар-
шего ребенка в семье.

На момент интервью 32/38 были живы, 4/32 умерли, 
данные по  исходу у  2 пациентов отсутствовали 
(они были потеряны для наблюдения). Практически 
все пациенты признаны инвалидами детства, этот 
статус не оформлен у 3 пациентов с недавно установ-
ленным диагнозом. Паллиативный статус оформ-
лен у 10/38 пациентов в возрасте от 4 до 8 лет.

Возраст появления первых симптомов заболева-
ния существенно варьировал: от 1 года 10 мес до 3 лет 
6  мес. Возраст детей на  момент установления диа-
гноза также был различным: от 1 года (у сибса паци-
ента с  ранее установленным диагнозом болезни) 
до 8 лет. Отмечалась также разница в возрасте выяв-
ления первых симптомов и  в  возрасте установления 
диагноза в  зависимости от  места проживания паци-
ента (рис. 1) с более ранней диагностикой в тех слу-
чаях, если пациент проживал в  населенном пункте, 
где есть федеральный центр.

В том что  касается первых симптомов заболева-
ния, то  ведущим симптомом были эпилептические 
приступы (они  отмечались у  35 из  38 пациентов) 
и  задержка или  утрата речевого развития (табл.  1); 
у  некоторых заболевание манифестировало с  разви-
тия нескольких клинических симптомов.

После этого анализировали путь пациента с ней-
рональным цероидным липофусцинозом 2-го типа.

1. Путь пациента до  постановки диагноза. Пер-
воначальный диагноз у  пациентов не  всегда зву-
чал как  нейрональный цероидный липофусциноз 
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Федеральный центр Город в регионе Региональный центр Сельская местность

Средний возраст возникновения симптомов, мес

Средний возраст постановки диагноза, мес
Рис. 1. Средний возраст возникновения симптомов и постановки диагноза в зависимости от места проживания пациентов. 
Составлено авторами.
Fig. 1. Mean age of onset of symptoms and diagnosis by location of patient. Compiled by the authors
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2-го  типа (такая ситуация отмечалась только в  38% 
всех случаев); у отдельных пациентов диагноз звучал 
как  неустановленный или  как  врожденный дефект 
метаболизма (по 2 в каждом случае). У 54% пациен-
тов имелся диагноз неклассифицированного «гене-
тического заболевания». В  табл.  2 приведены сроки 
постановки диагноза с  момента появления первых 
симптомов; становится очевидным, что  у  более 
80% пациентов заболевание было диагностировано 
в сроки после 1 года клинического течения.

К моменту установления диагноза кроме эпилеп-
тических приступов и  задержки речевого развития 
отмечались и  другие симптомы прогрессирования 
болезни  — атаксия и  утрата двигательного развития 
(по 9%), тремор головы и конечностей (6%), спасти-
ческий тетрапарез (7%), снижение остроты зрения, 
гиперкинезы, аутистикоподобные поведенческие 
нарушения и др. у отдельных пациентов.

Были проанализированы инструментальные 
и  лабораторные методы обследования, необходи-
мые при  диагностике нейронального цероидного 
липофусциноза 2-го типа, которые проводились 
пациентам. Результаты анализа приведены на рис. 2. 
Очевидно, что  электроэнцефалографическое иссле-
дование проводилось не  всем. При  этом провока-
ционная проба при  проведении электроэнцефало-
графии была использована только у  34% пациентов. 
Электроэнцефалографическое исследование позво-
лило зафиксировать эпилептиформную (межпри-
ступную) активность у  84% обследованных. Описа-
ния картины магнитно-резонансной томографии 
сделаны у  40%, при  этом атрофические изменения 
коры и  белого вещества, свойственные нейрональ-

ному цероидному липофусцинозу 2-го типа, часто 
описывались как  наружная гидроцефалия или  рас-
ширение субарахноидальных пространств; не во всех 
описаниях обращалось внимания на  характерную 
для  нейронального цероидного липофусциноза 
2-го типа атрофию мозжечка.

После этого пациента направляли либо на  опре-
деление активности фермента трипептидилпепти-
дазы-1 и  таргетное секвенирование (определялись 
частые мутации в  гене), либо на  секвенирование 
нового поколения: полноэкзомное секвенирование 
или  диагностическая эпилептическая панель и  дру-
гие генетические диагностические панели. В 55% всех 
случаев диагноз устанавливали при помощи первого 
варианта обследования. Средний возраст, в котором 
детям подтвердили диагноз нейронального церо-
идного липофусциноза 2-го типа, составлял 52  мес, 
или  4  года 5  мес, но  он  варьировал в  сроки от  12 
до 96 мес. В 66% всех случаев заболевание предполо-
жил невролог, в 23% случаев — генетик, в отдельных 
случаях — педиатры и специалист по магнитно-резо-
нансной томографии.

2. Путь пациента после установления диагноза 
(текущая терапия и наблюдение пациентов). Ведение 
пациентов с  диагнозом нейронального цероидного 
липофусциноза 2-го типа осуществляется преиму-
щественно неврологами (35%) и  генетиками (15%), 
но  в  нем также участвуют врачи других специаль-
ностей  — педиатры и  специалисты паллиативной 
службы (по  14% соответственно). При  этом только 
в  33% случаев (у  13 пациентов) врачи проводят 
исследование по  шкале оценки состояния пациен-
тов (так  называемая Гамбургская шкала для  оценки 

Таблица 1. Первые симптомы нейронального цероидного липофусциноза 2-го типа
Table 1. The first symptoms of neuronal ceroid lipofuscinosis type 2

Первые симптомы заболевания
Число пациентов с симптомом

абс. %

Эпилептические приступы 35 45
Задержка/утрата речевого развития 21 27
Миоклонус 5 6
Задержка/нарушение психического развития 4 5
Атаксия 4 5
Задержка/утрата ранее приобретенных двигательных навыков 4 5
Мышечная дистония в ногах 2 2,5
Повышенная раздражительность 1 1,5
Нарушение сна 1 1,5
Бульбарно-псевдобульбарный синдром 1 1,5
Итого: 78 100
Снижение остроты зрения/полная потеря зрения 0 0
Тремор головы / тремор конечностей 0 0
Пигментная дегенерация сетчатки 0 0
Частичная атрофия зрительных нервов 0 0
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пациента с нейрональным цероидным липофусцино-
зом 2-го типа). В остальных случаях осуществляется 
визуальный осмотр пациентов, в том числе по виде-
освязи для больных с паллиативным статусом.

Согласно проведенному исследованию только 46% 
пациентов получают (или  когда-либо получали) фер-
ментную заместительную терапию. Еще 13% пациентов 
в настоящее время оформляют документы для врачеб-
ной комиссии на получении ферментной заместитель-
ной терапии. В  остальных 41% случаев ферментная 
заместительная терапия не была назначена по причине 
длительной постановки диагноза нейронального церо-
идного липофусциноза 2-го типа, что привело к палли-
ативному статусу и отказу родителей пациентов от тера-
пии. Прекратили начатую ферментную заместительную 
терапию 3 пациента. Средний срок ожидания фермент-

ной заместительной терапии с  момента назначения 
составил 1,5 года, но с 2019 г. обеспечение ферментной 
заместительной терапии заметно улучшилось и отдель-
ные пациенты получают ее в течение месяца с момента 
установления диагноза. Позитивная динамика с сокра-
щением срока ожидания ферментной заместительной 
терапии приведена на рис. 3.

В 56% случаев инфузии в  рамках ферментной 
заместительной терапии осуществляются по  месту 
жительства пациента. В  33% случаев пациенты 
из  регионов для  осуществления первой инфузии 
ферментной заместительной терапии направля-
ются в  Москву (в  Российскую детскую клиниче-
скую больницу), после чего для  продолжения тера-
пии направляются по  месту жительства. Данные 
по  длительности получения ферментной замести-

Таблица 2. Распределение по времени от появления первых симптомов до постановки диагноза (в том числе среднее число лет)
Table 2. Distribution by time from the onset of the first symptoms to the diagnosis (including average number of years)

Период постановки диагноза с момента первых симптомов
Число пациентов

абс. %

До появления первых симптомов 1 3
В течение 1–3 нед* 2 5
От 1 мес до 11 мес 2 5
От 1 года до 1 года 11 мес 17 45
От 2 года до 2 лет 11 мес 8 21
От 3 года до 3 лет 11 мес 1 3
От 4 года до 4 лет 11 мес 1 3
От 5 лет до 5 лет 11 мес 2 5
Нет данных 4 11

Примечание. * — диагностика у сибсов пациентов с нейрональным цероидным липофусцинозом 2-го типа.
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Рис. 2. Частота проведения инструментальных обследований у пациентов с диагнозом нейрональный цероидный липофус-
циноз 2-го типа (n=38).
ЭЭГ — электроэнцефалограмма; МРТ — магнитно-резонансная томография головного мозга; КТ — компьютерная томогра-
фия головного мозга; ЗВП — зрительные вызванные потенциалы. Составлено авторами.
Fig. 2. The frequency of instrumental examinations in patients diagnosed with neuronal ceroid lipofuscinosis type 2 (n=38).
EEG — electroencephalogram; MRI — magnetic resonance imaging of the brain; CT - computed
tomography of the brain; SVP — visual evoked potentials. Compiled by the authors.

34

ОРИГИНАЛЬНЫЕ  СТАТЬИ

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2023; 68:(1) 
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2023; 68:(1) 



тельной терапии имеются по  15 пациентам, из  них 
только 22% (4/15) получают терапию от 1,5 до 2 лет, 
у  остальных длительность получения колеблется 
от  1  мес до  1,5  года. Средняя продолжительность 
пребывания в  стационаре для  проведения инфу-
зий составляет от 1 до 3 дней. В 67% случаев инфу-
зии в  рамках ферментной заместительной терапии 
осуществляют нейрохирурги по  месту пребывания 
пациента, только в 1 случае инфузии осуществляют 
непосредственно неврологи. Редко (только в  17% 
всех случаев) проводится учет количества проко-
лов резервуара Омайя при  осуществлении инфу-
зии, хотя специалисты считают, что это необходимо 
для  профилактики инфекционных осложнений. 
В своих интервью врачи отмечают следующие неже-
лательные явления терапии: вентрикулит у  3 паци-
ентов, повышение температуры тела после введения 
у 2 и тошнота и рвота у 1 пациента. Врачи сообщили 
также, что  довольно часто нарушается график про-
ведения инфузий (в 44% всех случаев).

В качестве симптоматической терапии 62% паци-
ентов получают самые разные противосудорожные 
препараты и  их комбинации (вальпроевую кислоту, 
леветирацетам, ламотриджин, топирамат, клоназе-
пам и фенобарбитал); кроме того, применяются мио-
релаксанты и снотворные средства.

Отвечая на вопрос, с чем связаны поздние сроки 
установления диагноза нейронального цероидного 
липофусциноза 2-го типа и позднее назначение фер-
ментной заместительной терапии у  наблюдаемых 
ими пациентов, респонденты дали ответы, представ-
ленные на рис. 4.

Обсуждение

Проведенное нами исследование показало, 
что  нейрональный цероидный липофусциноз 
2-го типа на ранних этапах заболевания диагности-

руется неполностью. Пациенты на начальном этапе 
наблюдаются педиатром или  неврологом амбула-
торно в  поликлинике по  месту жительства с  раз-
личными диагнозами негенетической этиологии, 
и  врачи часто не  видят первых симптомов, харак-
терных для  этого редкого заболевания. Как  пра-
вило, устанавливают диагнозы «незначительная 
задержка речевого развития», «когнитивные нару-
шения», «поведенческие нарушения» и  назнача-
ются препараты без  доказанной эффективности 
в отношении речевых нарушений (элькар, глицин, 
пантогам). При  первом эпилептическом приступе 
чаще всего пациент госпитализируется по  ско-
рой помощи, при этом профиль стационара может 
быть различным  — от  травматологии до  инфекци-
онного отделения в  зависимости от  мнения врача. 
Не всем пациентам после этого назначается элек-
троэнцефалография, а  провокация фотостиму-
ляцией проводится только в  1/3 случаев, хотя она 
позволила бы  выявить специфический для  ней-
ронального цероидного липофусциноза 2-го типа 
фотопароксизмальный ответ на  низкие частоты 
фотостимуляции. Магнитно-резонансная томо-
графия головного мозга, как  правило, проводится 
реже ввиду недостаточной оснащенности, недоста-
точного количества квот, неготовности родителей 
проводить обследование ребенку под  наркозом. 
Существует противоречие между мнением врачей-
экспертов, которые заявляют, что  регионы в  пол-
ной мере обеспечены техникой для  диагностики 
и доступность для населения данных видов инстру-
ментального обследования находится на  высоком 
уровне, и  реальной практикой. Очевидно также 
отсутствие стандартизации заключений по  маг-
нитно-резонансной томографии головного мозга 
и по электроэнцефалографии. Так, описание элек-
троэнцефалограммы варьирует от подробных дета-
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Рис. 3. Динамика ожидания ферментной заместительной терапии с даты назначения. Составлено авторами.
Fig. 3. Dynamics of waiting to receive of enzyme replacement therapy from the date of appointment. Compiled by the authors
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лей до простого упоминания об отсутствии эпилеп-
тиформной активности. Неправильная трактовка 
полученных данных магнитно-резонансной томо-
графии (в  частности, описание атрофических 
изменений в мозге) приводит к утрате специфиче-
ских симптомов заболевания и  к  задержке поста-
новки диагноза. Фактически при  постановке диа-
гноза нейронального цероидного липофусциноза 
2-го  типа врачи ориентируются на  клиническую 
картину и  данные генетических исследований. 
Довольно часто не  проводится магнитно-резо-
нансная томография головного мозга повторно 
через  определенное время, хотя это исследова-
ние в  динамике дает четкую картину нарастания 
атрофических изменений, особенно заметных 
в мозжечке.

Несмотря на  позитивную динамику в  послед-
ние годы, врачи считают, что  информированность 
неврологов о  заболевании находится на  недоста-
точном уровне. Не все регионы могут быть в доста-
точной мере осведомлены о  доступности про-
граммы биохимической диагностики. Определение 
активности фермента проводится в  лаборатории 
наследственных болезней обмена веществ ФГБНУ 
«Медико-генетический научный центр им.  акаде-
мика Н.П. Бочкова». Доставка и исследование про-
водятся бесплатно для  пациента и  медицинского 
учреждения. Незнание этого приводит к  тому, 
что  родителям предлагается пройти исследование 
платно, отправка биоматериала курьерской служ-
бой иногда оплачивается отдельно за  счет лечеб-
ного учреждения. Низкая осведомленность о  ней-

рональном цероидном липофусцинозе 2-го типа 
касается не  только неврологов, но  и  генетиков, 
а также специалистов магнитно-резонансной томо-
графии в части корректной интерпретации резуль-
татов обследования.

В идеальном варианте пациент с  выявлен-
ным нейрональным цероидным липофусцинозом 
2-го типа должен быть сразу направлен в специали-
зированный экспертный центр/центры и  первая 
консультация после установления диагноза должна 
проводиться врачом, который имеет опыт работы 
с  такими детьми [3]. Родители должны получить 
полную информацию по  заболеванию, а  муль-
тидисциплинарная команда специалистов будет 
наблюдать и лечить этого пациента в дальнейшем. 
У нас в стране есть отдельные врачи, которые могут 
профессионально оценить состояние пациента, 
провести беседу и  осуществить ферментную заме-
стительную терапию. Но  мультидисциплинарный 
подход осуществим пока только на  уровне феде-
ральных центров (Российская детская клиническая 
больница) и крупных больниц (Московской город-
ской детской клинической больницы). Целост-
ный и  мультидисциплинарный подход должен 
применяться к  пациентам с  нейрональным церо-
идным липофусцинозом 2-го типа везде, где это 
возможно [3]. Важна также эмоциональная и  пси-
хологическая поддержка семей, в  том числе про-
фессиональная.

Недостаточно часто используется Шкала клини-
ческой оценки нейронального цероидного липофус-
циноза 2-го типа (табл. 3), которая проста в проведе-
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Рис. 4. Ответы врачей на  вопрос о  причинах поздней диагностики нейронального цероидного липофусциноза 2-го типа 
и позднего осуществления ферментной заместительной терапии (процент от общего числа ответов). Составлено авторами.
Fig. 4. Doctors’ answers to the question about the reasons for the late diagnosis of neuronal ceroid lipofuscinosis type 2 and the late 
implementation of enzyme replacement therapy (percentage of the total number of answers). Compiled by the authors
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нии и позволяет оценить динамику неврологического 
статуса пациента, в  том числе при  получении фер-
ментной заместительной терапии. Шкала клиниче-
ской оценки нейронального цероидного липофус-
циноза 2-го типа разработана на основе Гамбургской 
шкалы оценки позднего инфантильного нейрональ-
ного цероидного липофусциноза. Стандартизован-
ную систему оценки можно применять для  полу-
чения количественной оценки прогрессирования 
заболевания в момент постановки диагноза и с целью 
контроля угасания функций с течением времени [7]. 
В шкале выделяются 2 первичных критерия — двига-
тельная функция и речь, дополнительно можно оце-
нивать еще 2 вспомогательных критерия — судороги 
и остроту зрения.

Каждая функциональная область оценивается 
по  шкале от  3 (норма) до  0 баллов (полное наруше-
ние функции) [7]. Самый высокий балл при  оценке 
моторной и речевой функций — 6 [7]. Для отслежи-
вания прогрессирования заболевания, кроме этой 
шкалы, необходимо использовать повторные записи 
электроэнцефалографии, дневники эпилептиче-
ских приступов, осмотр окулиста, повторные маг-
нитно-резонансные томограммы и  оценку когни-
тивных функций по  соответствующим шкалам 1 раз 
в 6–12 мес [3].

Длительная патогенетическая терапия церлипона-
зой альфа также должна проводиться опытной и ква-
лифицированной командой врачей [8]. Препарат в РФ 
не  зарегистрирован, применяется по  специальному 
разрешению МЗ РФ после положительного заключе-
ния консилиума федерального центра. Следует обра-
щать внимание на  соблюдение интервалов между 
инфузиями и  недопустимость перерывов в  терапии, 

так как  нарушение режима лечения сопровождается 
потенциальным риском ухудшения состояния паци-
ента и  прогрессирования симптомов нейронального 
цероидного липофусциноза 2-го типа. Основным кли-
нически значимым побочным эффектом ферментной 
заместительной терапии являются бактериальные 
менингиты, вентрикулиты поэтому вопросы асептики 
при интратекальном введении препарата чрезвычайно 
важны. Терапия осуществляется пожизненно, поэтому 
так важны различные аспекты ее безопасности и адек-
ватной оценки ее эффективности.

Выводы

1. Эффективность ферментной заместительной 
терапии при  нейрональном цероидном липофусци-
нозе 2-го типа в  значительной мере определяется ее 
ранним началом.

2. Для  раннего начала ферментной заместитель-
ной терапии необходима информированность врачей 
(педиатров, неврологов, генетиков) как о самом забо-
левании, так и  современных методах его диагнос-
тики. Определение активности фермента проводится 
бесплатно методом «сухого пятна», и  ответ будет 
получен быстро. Необходимое условие для обеспече-
ния ферментной заместительной терапией и генети-
ческое тестирование.

3. Диагноз нейронального цероидного липофусци-
ноза 2-го типа нужно предположить у любого ребенка 
с  задержкой речевого развития, если у  него развива-
ется неспровоцированный эпилептический приступ, 
могут также возникать фебрильные судороги.

4. Динамическое наблюдение ребенка с  диа-
гнозом нейронального цероидного липофусциноза 
2-го  типа, осуществление ферментной заместитель-

Таблица 3. Шкала клинической оценки движения и речи при заболевании нейрональным цероидном липофусцинозом 2-го типа
Table 3. Scale for the clinical assessment of movement and speech in neuronal ceroid lipofuscinosis type 2

Область
Оценка

описание
баллы

Моторика

3 Абсолютно нормальная походка. Нет выраженной атаксии или патологи-
ческих падений

2
Может ходить самостоятельно, определяемая способностью ходить 
без поддержки на 10 шагов. Явная нестабильность, могут быть периодиче-
ские падения

1 Требуется сторонняя помощь для ходьбы или возможно только перемеще-
ние ползком

0 Невозможность передвигаться

Речь

3 Очевидно нормальная речь. Понятная и соответствует возрасту. Пока 
не отмечено снижение речевой функции

2

Удается определить ненормальность речи: некоторые слова понятны, 
пациент может формировать короткие предложения для передачи 
понятий, запросов или потребностей. Эта оценка означает снижение 
способности по сравнению с предыдущим уровнем (от индивидуального 
максимума, достигнутого ребенком)

1 Едва различимая речь. Несколько понятных слов
0 Нет понятных слов или звукообразования

37

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2023; 68:(1)
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2023; 68:(1)

Белоусова Е.Д. и соавт. Анализ трудностей диагностики у пациентов с нейрональным цероидным липофусцинозом, тип 2



ной терапии и  оценка ее эффективности должны 
осуществляться специально обученной мультидисци-
плинарной командой специалистов.
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