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Ââå äå íèå

Ìèã ðåíü õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ êëè íè ÷å ñêîé è ýòè î ëî ãè -

÷å ñêîé ãå òå ðî ãåí íî ñòüþ. Ñå ìåé íàÿ ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêàÿ

ìèã ðåíü (ÑÃÌ) — ðåä êàÿ, òÿæ¸ëàÿ ôîð ìà ìèã ðå íè ñ

àóðîé ñ ìî íî ãåí íûì òè ïîì íà ñëå äî âà íèÿ, õà ðàê òå ðè çó -

þ ùà ÿ ñÿ ðàç âè òè åì ìû øå÷ íîé ñëà áî ñòè ðàç ëè÷ íîé âû -

ðà æåí íî ñòè âî âðå ìÿ àóðû. Îá ðà òè ìûé ìî òîð íûé äå ôè -

öèò ïðè ìèã ðå íè âïåð âûå îïè ñàí J.M. Clar ke [10] â

1910 ã., à ñî âðå ìåí íîå íà çâà íèå è äå òà ëü íîå îïè ñà íèå

ÑÃÌ áû ëî äà íî â 1953 ã. C.W.M. Whit ty [55]. Ïî ñëå äó þ -

ùèé àíà ëèç êëè íè ÷å ñêèõ ñëó ÷à åâ ïî êà çàë, ÷òî â ñå ìü ÿõ ñ 

ÑÃÌ îò ìå ÷à åò ñÿ àóòî ñîì íî-äî ìè íàí ò íûé òèï íà ñëå äî -

âà íèÿ çà áî ëå âà íèÿ [6, 21, 25]. Ýòè íà áëþ äå íèÿ ïî ñëó æè -

ëè îñíî âîé àê òèâ íî ãî ïî èñ êà ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å -

ñêèõ îñíîâ ðàç âè òèÿ ÑÃÌ, è â 90-õ ãî äàõ áûë îá íà ðó æåí 

ãåí ÑÃÌ I òè ïà, ðàñ ïî ëî æåí íûé íà õðî ìî ñî ìå 19 [28], à

çà òåì åùå äâà ãå íà, ðå ãó ëè ðó þ ùèõ èîí íûé òðàíñ ïîðò è

îò âåò ñò âåí íûõ çà ðàç âè òèå âòî ðî ãî è òðå òüå ãî òè ïîâ

ÑÃÌ [11, 16], â íà ñòî ÿ ùèé ìî ìåíò âû äå ëÿ þò è ÑÃÌ IV.

Â Ìåæ äó íà ðîä íîé êëàñ ñè ôè êà öèè ãî ëîâ íûõ áî ëåé-2

(ÌÊÃÁ-2) [1] ïðåä ñòàâ ëå íû êðè òå ðèè ÑÃÌ è ñïî ðà äè -

÷å ñêîé ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè (òàá ëè öà). Îñíîâ íûì

îò ëè ÷è åì ýòèõ äâóõ ôîðì ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ëè ÷èå (â ñëó ÷àå ñ

ÑÃÌ) ïî êðàé íåé ìå ðå, îä íî ãî ðîä ñò âåí íè êà ïåð âîé

èëè âòî ðîé ñòå ïå íè ðîä ñò âà ñ àíà ëî ãè÷ íîé àóðîé, âêëþ -

÷à þ ùóþ ïðå õî äÿ ùóþ ìû øå÷ íóþ ñëà áîñòü, òîã äà êàê

ïðè ñïî ðà äè ÷å ñêîé ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè ñå ìåé -

íûé àíà ìíåç îò ðè öà òå ëü íûé. Â ÌÊÃÁ-2 òè ïû ÑÃÌ íå

âû äå ëå íû.

Ðàñ ïðî ñòðàí¸ííîñòü ÑÃÌ ÷ðåç âû ÷àé íî íèç êà. Îêî -

ëî 200 ñå ìåé âî âñåì ìè ðå ñòðà äà þò ÑÃÌ, è â ëè òå ðà òó ðå 

èìå þò ñÿ äàí íûå åùå îêî ëî 200 ïà öè åí òîâ ñî ñïî ðà äè -

÷å ñêîé ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íüþ. Åäèí ñò âåí íîå ïî -

ïó ëÿ öè îí íîå èñ ñëå äî âà íèå ÑÃÌ, ïðî âåä¸ííîå â Äà íèè, 

ïî êà çà ëî ðàñ ïðî ñòðàí¸ííîñòü ñå ìåé íûõ ôîðì, ðàâ íóþ

0,003%, è ñïî ðà äè ÷å ñêèõ ôîðì, ñî ñòàâ ëÿ þ ùóþ 0,002%

[45, 47].

Êëè íè ÷å ñêàÿ êàð òè íà

ÑÃÌ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ ðàç âè òè åì ìû øå÷ íîé ñëà áî -

ñòè (ïà ðå çà) âî âðå ìÿ àóðû. Ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ìî òîð -

íî ãî äå ôè öè òà ìî æåò âà ðü è ðî âàòü îò íå ñêî ëü êèõ ìè íóò

äî íå ñêî ëü êèõ ÷à ñîâ è äà æå äíåé. Áî ëü øèí ñò âî áî ëü íûõ 

ÑÃÌ èñ ïû òû âà åò òàê æå ïðè ñòó ïû îáû÷ íîé ìèã ðå íè

[12, 23, 27, 41, 47, 49, 50]. ×à ñ òî òà àòàê ïðè ÑÃÌ ÷ðåç âû -

÷àé íî âà ðè à áå ëü íà è ìî æåò êî ëå áà òü ñÿ îò îä íî ãî ïðè -

ñòó ïà â ñóò êè äî ïÿ òè çà âñþ æèçíü ïðè ïåð âîì òè ïå.

Äâè ãà òå ëü íûå ñèì ï òî ìû âñå ãäà ñî ïðî âîæ äà þò ñÿ õî òÿ

áû îä íèì ñèì ï òî ìîì àóðû, íàè áî ëåå ÷à ñ òî — ýòî ÷óâ ñò -

âè òå ëü íûå íà ðó øå íèÿ. Ðàç ëè÷ íûå ñèì ï òî ìû àóðû ðàç -

âè âà þò ñÿ ìåä ëåí íî, â òå ÷å íèå 20—30 ìèí, è âîç íè êà þò

ïî ñëå äî âà òå ëü íî, êàê ïðà âè ëî, â ñëå äó þ ùåì ïî ðÿä êå:

çðè òå ëü íûå — ÷óâ ñò âè òå ëü íûå — äâè ãà òå ëü íûå — ðå ÷å -

âûå — áà çè ëÿð íûå [41, 47, 48]. Â îò ëè ÷èå îò ÌÀ ïðè ãå -

ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè ÷à ùå âî âëå êà åò ñÿ ëè öî, ÿçûê,

ñòî ïà, íî ãà è òó ëî âè ùå [41, 47]. Ñî ãëàñ íî êðè òå ðè ÿì

ÌÊÃÁ-2 ïðî äîë æè òå ëü íîñòü äâè ãà òå ëü íûõ íà ðó øå íèé

íå äîë æíà ïðå âû øàòü 24 ÷, îä íà êî ó 20% ïà öè åí òîâ ñ

ÑÃÌ I è II òè ïîâ ñëà áîñòü ìî æåò ñî õðà íÿ òü ñÿ â òå ÷å íèå

2—3 ñó òîê, è ñó ùå ñò âó þò îïè ñà íèÿ ñëó ÷à åâ, êîã äà ñèì ï -

òî ìû ñî õðà íÿ ëèñü íà ïðî òÿ æå íèè 4 íå äåëü [43]. Ãî ëîâ -

íàÿ áîëü ïðè ñóò ñò âó åò â êàæ äîì ïðè ñòó ïå ó áî ëü øèí ñò âà 

ïà öè åí òîâ (95%) [47]. Õà ðàê òå ðè ñòè êè ãî ëîâ íîé áî ëè

ñî îò âåò ñò âó þò òè ïè÷ íî ìó ïðè ñòó ïó ìèã ðå íè áåç àóðû.

Ó ïà öè åí òîâ ñ ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íüþ ìî ãóò îò ìå -

÷à òü ñÿ è äðó ãèå íå âðî ëî ãè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ — êàê ïà -

ðîê ñèç ìà ëü íûå, òàê è ïåð ìà íåí ò íûå: òÿæ¸ëûå ïðè ñòó ïû 

ñ ðàç âè òè åì íà ðó øå íèÿ ñî çíà íèÿ, ëè õî ðàä êè, ìå íèí ãå -

àëü íûõ ñèì ï òî ìîâ, ýïè ëåï òè ÷å ñêèå ïðè ñòó ïû, ãàë ëþ -

öè íà öèè, íà ðó øå íèÿ êî îð äè íà öèè, çà äåð æ êà óì ñò âåí -

íî ãî ðàç âè òèÿ [17, 19, 24, 35, 41, 54].

Ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêàÿ ìèã ðåíü ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðî òè âî ïî êà çà -

íè åì ê íà çíà ÷å íèþ ñïå öè ôè ÷å ñêèõ ñðåäñòâ äëÿ êó ïè ðî -

âà íèÿ ìèã ðå íè — òðèï òà íîâ, ïðå ïà ðà òîâ ýð ãî òà ìè íà è

äè ãèä ðî ýð ãî òà ìè íà [4, 41]. Âñå ïðå ïà ðà òû äëÿ ïðî ôè -
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ëàê òè êè ðàñ ïðî ñòðàí¸ííûõ ôîðì ìèã ðå íè ìî ãóò áûòü
èñ ïî ëü çî âà íû ïðè ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè. Îá ñóæ äà -
åò ñÿ ýô ôåê òèâ íîñòü òà êèõ ïðå ïà ðà òîâ, êàê âå ðà ïà ìèë,
ëà ìîò ðèä æèí, àöå òà çî ëà ìèä [5, 26, 30, 34, 41].

Ãå íå òè êà ñå ìåéíîé ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè

Â îñíî âå ðàç âè òèÿ ÑÃÌ ëå æàò ìó òà öèè êî äè ðó þ ùèå
èîí íûå òðàíñ ïîð òå ðû ãå íîâ CACNA1A, ATP1A2 è
SCN1A, ÷òî îò ðà æà åò ãå íå òè ÷å ñêóþ ãå òå ðî ãåí íîñòü
ÑÃÌ.

Ãåí CACNA1A êî äè ðó åò îñíîâ íóþ ñóáú å äè íè öó âû -
ñî êî ïî ðî ãî âûõ âîëüò àæ-çà âè ñè ìûõ íåé ðî íà ëü íûõ êà ëü -
öè å âûõ êà íà ëîâ (Cav2.1), è åãî ìó òà öèè âû çû âà þò ðàç -
âè òèå ÑÃÌ I òè ïà (OMIM: 141500). Îñíîâ íîé ôóí ê öèåé 
Cav2.1 ÿâ ëÿ åò ñÿ ìî äó ëÿ öèÿ âû õî äà ïðå è ìó ùå ñò âåí íî
âîç áóæ äà þ ùèõ íåé ðîò ðàí ñ ìèò òå ðîâ, êàê â íåð âíî-ìû -
øå÷ íîì ñè íàï ñå, òàê è â öåí ò ðà ëü íûõ ñè íàï ñàõ,
â îñíîâ íîì â ìîç æå÷ êå, ñòâî ëå è êî ðå ìîç ãà [9]. Â íà ñòî -
ÿ ùåå âðå ìÿ âû ÿâ ëå íî áî ëåå 60 ìó òà öèé ýòî ãî ãå íà, êî òî -
ðûå ìî ãóò ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ ðàç ëè÷ íû ìè ôå íî òè ïè ÷å ñêè ìè
âà ðè àí òà ìè — ÷è ñ òû ìè ôîð ìà ìè ÑÃÌ, ñî ÷å òà íè åì
ÑÃÌ ñ ìîç æå÷ êî âîé àòàê ñèåé ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íè âû ðà -
æåí íî ñòè èëè ôà òà ëü íîé êî ìîé, ñâÿ çàí íîé ñ òÿæ¸ëûì
îò¸êîì ìîç ãà [12, 39]. Ìó òà öèè ãå íà CACNA1A âû çû âà -
þò òàê æå ðàç âè òèå çà áî ëå âà íèé, íå ñâÿ çàí íûõ ñ ÑÃÌ —
ýïè çî äè ÷å ñêîé àòàê ñèè 2-ãî òè ïà [37], ïðî ãðåñ ñè ðó þ -
ùåé àòàê ñèè [57], ñïè íî öå ðå áåë ëÿð íîé àòàê ñèè 6-ãî òè -
ïà [58] è ðàç ëè÷ íûõ ôîðì ýïè ëåï ñèè [29]. Ðàç âè òèå
ÑÃÌ I òè ïà îáó ñëîâ ëå íî â îñíîâ íîì ìèñ ñåíñ-ìó òà öè ÿ -
ìè ãå íà CACNA1A (50—75% ñå ìåé) [13]. Ó 40% ñå ìåé
ñ ÑÃÌ I òè ïà âû ÿâ ëÿ åò ñÿ ìó òà öèÿ, ïðè âî äÿ ùàÿ ê àìè -
íî êèñ ëîò íîé çà ìå íå Thr666Met (äà ëåå áó äóò óêà çû âà òü -
ñÿ ïî ëî æå íèÿ çà ìå íû â àìè íî êèñ ëîò íîé ïî ñëå äî âà òå ëü -
íî ñòè) [16]. Ìó òà öèÿ Arg192Gln âû çû âà åò ðàç âè òèå
«÷èñ òîé» ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè, à Ser218Leu — çëî -
êà ÷å ñò âåí íîé ôîð ìû ñ âîç íèê íî âå íè åì ïðè ñòó ïîâ ãå -

ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè â îò âåò íà ìè íè ìà ëü íóþ òðàâ ìó 
ãî ëî âû, êî òî ðûå ÷à ñ òî îñëîæ íÿ þò ñÿ ãëó áî êîé êî ìîé
[38]. Åñ ëè ãî ìî çè ãî òû Arg192Gln ìî ãóò áûòü êëè íè ÷å -
ñêè çäî ðî âû, òî ãî ìî çè ãî òû Ser218Leu õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ
íà ëè ÷è åì àòàê ñèè è ó íèõ âû ñîê ðèñê âíå çàï íîé ñìåð -
òè, îáó ñëîâ ëåí íîé òÿæ¸ëû ìè ýïè ëåï òè ÷å ñêè ìè ïðè ñòó -
ïà ìè è îòå êîì ìîç ãà [38, 53].

Íà êëå òî÷ íûõ ìî äå ëÿõ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ðàç ëè÷ -
íûå ìó òà öèè â ãå íå CACNA1A âû çû âà þò ðàç íûå âà ðè àí -
òû êà íà ëî ïà òèè: íà ðó øå íèå ïðî âî äè ìî ñòè èîí íî ãî êà -
íà ëà, èç ìå íå íèå åãî êè íå òè êè èëè ñòðóê òó ðû [8], ÷òî
ïðè âî äèò ê óñè ëå íèþ òî êà èîíîâ êà ëü öèÿ ÷å ðåç âîëüò -
àæ çà âè ñè ìûå êà íà ëû. Èç ìåí¸ííûå êà ëü öè å âûå êà íà ëû
îò êðû âà þò ñÿ ïîä âîç äåé ñò âè åì ìå íü øå ãî óðîâ íÿ ýëåê ò -
ðè ÷å ñêî ãî íà ïðÿ æå íèÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ äè êèì òè ïîì,
è òîê èîíîâ âíóòðü êëåò êè ïðî èñ õî äèò ïî ñëå ìå íü øåé
ñòå ïå íè äå ïî ëÿ ðè çà öèè [38]. Áî ëåå òî ãî, òà êèå êà íà ëû
äî ëü øå îñòà þò ñÿ îò êðû òû ìè ïî ñðàâ íå íèþ ñ äè êèì òè -
ïîì. Íàè áî ëü øàÿ âû ðà æåí íîñòü ýòèõ èç ìå íå íèé îò ìå -
÷à åò ñÿ ïðè ìó òà öèè Ser218Leu, õà ðàê òå ðè çó þ ùåé ñÿ íàè -
áî ëåå òÿæ¸ëûì êëè íè ÷å ñêèì ôå íî òè ïîì è ÿâ ëÿ åò ñÿ
ôàê òî ðîì ðè ñ êà ðàç âè òèÿ òÿæ¸ëûõ àòàê ñ íà ðó øå íè åì
ñî çíà íèÿ [44]. Ýòè ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ è
ëå æàò â îñíî âå ðàç âè òèÿ ðàñ ïðî ñòðà íÿ þ ùåé ñÿ êîð êî âîé 
äå ïðåñ ñèè (ÐÊÄ), ïðåä ïî ëî æè òå ëü íî îñíîâ íî ãî ìå õà -
íèç ìà èíè öè à öèè ìèã ðå íîç íî ãî ïðè ñòó ïà. Â ýê ñ ïå ðè -
ìåí òå ñ òðàíñ ãåí íû ìè ìû øà ìè, íå ñó ùè ìè ãåí
CACNA1A ÷å ëî âå êà ñ ìó òà öèåé Arg192Gln, áû ëî ïî êà çà -
íî ñíè æå íèå ïî ðî ãà ðàç âè òèÿ ÐÊÄ, à òàê æå ïî âû øå íèå
âû äå ëå íèÿ ãëó òà ìà òà ïðè ñî õðàí íî ñòè èí ãè áè ðó þ ùå ãî
âëè ÿ íèÿ ÃÀÌÊ, ÷òî ìî æåò îáó ñëàâ ëè âàòü ãè ïåð âîç áó -
äè ìîñòü íåé ðî íîâ, âîç íèê íî âå íèå è ðàñ ïðî ñòðà íå íèå
ÐÊÄ [53]. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî âû çâàí íîå òðèã ãå ðà ìè
ïî âû øå íèå óðîâ íÿ êà ëèÿ, íà ïðå ñè íàï òè ÷å ñêîì óðîâ íå
ïðè âî äèò ê äå ïî ëÿ ðè çà öèè ìåì á ðà íû è àê òè âà öèè
Cav2.1 êà íà ëîâ, ÷òî âå äåò ê äå ïî ëÿ ðè çà öèè ïî ñòñè íàï -
òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íû è ñíè æà åò áëî êà äó NMDA-ðå öåï òî -
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Òàá ëè öà
Äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèå êðè òå ðèè ÑÃÌ

À. Ïî ìå íü øåé ìå ðå äâà ïðè ñòó ïà, îò âå ÷à þ ùèå êðè òå ðè ÿì Â è Ñ

Â. Àóðà âêëþ ÷à åò ïîë íî ñòüþ îá ðà òè ìóþ ìû øå÷ íóþ ñëà áîñòü è ïî ìå íü øåé ìå ðå îäèí èç ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ íè æå
ñèì ï òî ìîâ:
1. Ïîë íî ñòüþ îá ðà òè ìûå çðè òå ëü íûå ñèì ï òî ìû, â òîì ÷èñ ëå ïî çè òèâ íûå (ìåð öà þ ùèå ïÿò íà è ïî ëî ñû) è/èëè
íå ãà òèâ íûå (âû ïà äå íèå ïî ëåé çðå íèÿ)
2. Ïîë íî ñòüþ îá ðà òè ìûå ÷óâ ñò âè òå ëü íûå ñèì ï òî ìû, â òîì ÷èñ ëå ïî çè òèâ íûå (îùó ùå íèå ïî êà ëû âà íèÿ) è/èëè
íå ãà òèâ íûå (îíå ìå íèå)
3. Ïîë íî ñòüþ îá ðà òè ìûå íà ðó øå íèÿ ðå ÷è

Ñ. Ïî ìå íü øåé ìå ðå äâà ñèì ï òî ìà èç íè æå ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ:
1. Êàê ìè íè ìóì îäèí ñèì ï òîì àóðû ïî ñòå ïåí íî ðàç âè âà åò ñÿ íà ïðî òÿ æå íèè ïÿ òè è áî ëåå ìè íóò è/èëè ðàç ëè÷ -
íûå ñèì ï òî ìû àóðû âîç íè êà þò ïî ñëå äî âà òå ëü íî íà ïðî òÿ æå íèè ïÿ òè ìè íóò è áî ëåå
2. Êàæ äûé ñèì ï òîì èìå åò ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ïÿòü è áî ëåå ìè íóò, íî íå áî ëü øå 60 ìèí
3. Ãî ëîâ íàÿ áîëü, ñî îò âåò ñò âó þ ùàÿ êðè òå ðè ÿì B-D ìèã ðå íè áåç àóðû (1.1), íà ÷è íà åò ñÿ âî âðå ìÿ àóðû èëè â òå -
÷å íèå 60 ìèí ïî ñëå å¸ íà ÷à ëà

D. Ïî ìå íü øåé ìå ðå ó îä íî ãî ðîä ñò âåí íè êà ïåð âîé èëè âòî ðîé ñòå ïå íè ðîä ñò âà èìå þò ñÿ ïðè ñòó ïû, ñî îò âåò ñò âó þ -
ùèå êðè òå ðè ÿì ÑÃÌ À-Å

Å. Íå ñâÿ çà íà ñ äðó ãè ìè ïðè ÷è íà ìè



ðîâ èîíà ìè ìàã íèÿ. Âû äå ëå íèå ãëó òà ìà òà ïðè âî äèò ê
åùå áî ëü øåé äå ïî ëÿ ðè çà öèè ïî ñòñè íàï òè ÷å ñêîé ìåì á -
ðà íû è åùå áî ëü øå ìó ïî âû øå íèþ èîíîâ êà ëèÿ â ìåæ -
êëå òî÷ íîì ïðî ñòðàí ñò âå è òà êèì îá ðà çîì âîç íè êà åò ïî -
ðî÷ íûé êðóã. Â íîð ìå ñó ùå ñò âó þò ìå õà íèç ìû, ïî çâî ëÿ -
þ ùèå ðå ãó ëè ðî âàòü óðî âåíü ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî êà ëèÿ, â ÷à -
ñò íî ñòè ïî ãëî ùå íèå èîíîâ Ê+ êëåò êà ìè ãëèè, òîã äà êàê
ïðè ÑÃÌ I òè ïà îò ìå ÷à åò ñÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü ýòî ãî ìå õà -
íèç ìà. Òàê æå ñó ùå ñò âó þò äî êà çà òå ëü ñò âà, ÷òî Cav2.1 êà -
íà ëû èã ðà þò òàê æå íå ìà ëî âàæ íóþ ðîëü â ðàç âè òèè öåí -
ò ðà ëü íîé ñåí ñè òè çà öèè [32]. Ýòîò òèï êà íà ëîâ îá íà ðó -
æåí â íåé ðî íàõ îêî ëî âî äîï ðî âîä íî ãî ñå ðî ãî âå ùå ñò âà è 
âåí ò ðî ìå äè à ëü íûõ îò äå ëàõ ïðî äîë ãî âà òî ãî ìîç ãà, ðå ãó -
ëè ðó þ ùèõ ïðî âå äå íèå áî ëå âî ãî èì ïó ëü ñà ïî òðè ãå ìè -
íà ëü íî ìó ïó òè [52]. Áî ëåå òî ãî, áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî
Cav2.1 êà íà ëû ó÷à ñò âó þò â ðå ãó ëÿ öèè âû õî äà íåé ðîò -
ðàí ñ ìèò òå ðîâ â ïå ðè âà ñêó ëÿð íûõ îêîí ÷à íè ÿõ ìå íèí ãå -
à ëü íûõ àô ôå ðåí òîâ [2].

Ãåí ATP1A2 êî äè ðó åò a2 ñóáú å äè íè öó ãëè à ëü íîé è
íåé ðî íà ëü íîé K+/Na+-ÀÒ Ôà çû, è ìó òà öèè â ýòîì ãå íå
ïðè âî äÿò ê ðàç âè òèþ ÑÃÌ II òè ïà (OMIM: 602481).
Ñåé ÷àñ îïè ñà íî áî ëåå 60 ìó òà öèé äàí íî ãî ãå íà, â îñíîâ -
íîì äå ëå öèè è ñäâèã ðàì êè ñ÷è òû âà íèÿ. Ìó òà öèè ãå íà
ÀÒÐ1À2 òàê æå îá íà ðó æå íû â ñå ìü ÿõ ñ áà çè ëÿð íîé ìèã -
ðå íüþ è â äâóõ ñå ìü ÿõ ñ ìèã ðå íüþ áåç àóðû [3, 51]. Ñíè -
æå íèå àê òèâ íî ñòè K+/Na+-ÀÒ Ôà çû ïðè âî äèò ê íà ðó øå -
íèþ îá ðàò íî ãî çà õâà òà êëåò êà ìè ãëèè èîíîâ êà ëèÿ è
ãëó òà ìà òà èç ñè íàï òè ÷å ñêîé ùå ëè, ÷òî ïðè âî äèò ê ìåä -
ëåí íî ìó âîñ ñòà íîâ ëå íèþ íåé ðî íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè ïî -
ñëå âîç áóæ äå íèÿ. Íàè áî ëåå òÿæ¸ëûé êëè íè ÷å ñêèé ôå -
íî òèï îò ìå ÷à þò ñÿ ïðè ìó òà öè ÿõ Leu764Pro, Trp887Arg,
Gly615Arg, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ñÿ ïîë íûì âû êëþ ÷å íè åì
àê òèâ íî ñòè K+/Na+-ÀÒ Ôà çû [11]. Ïðè ìó òà öèè
Thr345Ala, âû çû âà þ ùåé ÷à ñ òè÷ íîå ñíè æå íèå àê òèâ íî -
ñòè K+/Na+-ÀÒ Ôà çû, îò ìå ÷à åò ñÿ óìå íü øå íèå àô ôè íè -
òå òà ê ìåæ ê ëå òî÷ íî ìó êà ëèþ, áî ëåå ìåä ëåí íî ìó òî êó
èîíîâ Ê+ èç ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî ïðî ñòðàí ñò âà è áî ëåå ìåä -
ëåí íî ìó âîñ ñòà íîâ ëå íèþ íåé ðî íà ïî ñëå âîç áóæ äå íèÿ
[42]. Ïðè ìó òà öè ÿõ Met731Thr è Arg689Gln ñíè æà åò ñÿ
êà òà ëè òè ÷å ñêèé îáî ðîò, ÷òî òàê æå ïðè âî äèò ê íà êîï ëå -
íèþ êà ëèÿ â ìåæ ê ëå òî÷ íîì ïðî ñòðàí ñò âå [38]. Ïî ëó ÷å -
íû ìû øè ñ íî êà ó òîì ïî ãå íó Atp1a2, äëÿ êî òî ðûõ ïî êà -
çà íû äðó ãèå íå âðî ëî ãè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ, âêëþ ÷àÿ òðå -
âî ãó, ñòðàõ, íà ðó øå íèÿ îáó ÷å íèÿ è äâè ãà òå ëü íûõ ôóí ê -
öèé [22].

Ãåí SCN1À, ìó òà öèè â êî òî ðî îì ïðè âî äÿò ê ðàç âè -

òèþ ÑÃÌ III òè ïà, êî äè ðó åò ñòðóê òó ðó a1-ñóáú å äè íè öû
ôîð ìè ðó þ ùåé ïî ðó âîëüò àæ çà âè ñè ìûõ íàò ðè å âûõ êà íà -
ëîâ (Nav1.1) (OMIM: 609634). Ýòîò òèï èîí íûõ êà íà ëîâ
ïðåä ñòàâ ëåí ïðå è ìó ùå ñò âåí íî â òå ëå è ïðî êñè ìà ëü íîé
÷à ñ òè äåí ä ðè òîâ èí ãè áè ðó þ ùèõ âñòà âî÷ íûõ íåé ðî íîâ
[56]. Ïî äîá íîå ñïå öè ôè ÷å ñêîå ðàñ ïî ëî æå íèå
Nav1.1-êà íà ëîâ èã ðà åò êëþ ÷å âóþ ðîëü â ðàç âè òèè ãè ïåð -
âîç áó äè ìî ñòè äåí ä ðè òîâ, âàæ íåé øå ãî êîì ïî íåí òà ñè -
íàï òè ÷å ñêîé ïå ðå äà ÷è. Íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü îá íà ðó æå -
íî 5 ìó òà öèé ýòî ãî ãå íà â ïÿ òè ñå ìü ÿõ [41]. Ìó òà öèÿ

Gln1489Lys ïðè âî äèò ê óñêî ðå íèþ âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ ïî -
ñëå áû ñò ðîé áëî êà äû Nav1.1-êà íà ëîâ, ÷òî âû çû âà åò ïî -
âû øå íèå íåé ðî íà ëü íîé âîç áó äè ìî ñòè [15].

ÑÃÌ òèï IV (OMIM: 607516). Â õî äå âû ÿâ ëå íèÿ
ãðóïï ñöåï ëå íèÿ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ÑÃÌ, âû ÿâ ëåí
ëî êóñ 1q31 [31]. Ïðàê òè ÷å ñêè â òîé æå ãðóï ïå ñöåï ëå -
íèÿ (1q23.2) íà õî äèò ñÿ ãåí ATP1A2 — ÑÃÌ II. Ìåæ äó
òåì â ðàé î íå 1q25-q31 êàð òè ðî âàí ãåí CACNA1E, êî äè -
ðó þ ùèé îñíîâ íóþ ñóáú å äè íè öó ïðî ìå æó òî÷ íî ïî ðî ãî -
âûõ âîëüò àæ çà âè ñè ìûõ íåé ðî íà ëü íûõ êà ëü öè å âûõ êà -
íà ëîâ (Cav2.3). Äàí íûé òèï êà íà ëîâ îá íà ðó æåí â ãðà -
íó ëÿð íûõ êëåò êàõ ìîç æå÷ êà è äðó ãèõ íåé ðî íàõ. Åãî
ôóí ê öèè èäåí òè÷ íû ôóí ê öèè Cav2.1 — ÑÃÌ I. Ïî êà
îñòà¸òñÿ íå ÿñ íûì — îá íà ðó æå íà 1 ãðóï ïà ñöåï ëå íèÿ
(òîã äà ðå÷ü äîë æíà èä òè î ãå íå ATP1A2) èëè ýòî 2 ãðóï -
ïû ñöåï ëå íèÿ (ATP1A2 è CACNA1E). Îò âåò íà ýòîò âî -
ïðîñ ìî æåò äàòü ëè áî áî ëåå äå òà ëü íîå êàð òè ðî âà íèå
ÑÃÌ ñ íå ÿñ íîé ãå íå òè ÷å ñêîé ïðè ÷è íîé, ëè áî ìî ëå êó -
ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêèé àíà ëèç ãå íà CACNA1E ó òà êèõ ïà -
öè åí òîâ.

Ýïè ëåï òè ÷å ñêèå ïðè ñòó ïû îïè ñà íû â 60 ñå ìü ÿõ ïà -
öè åí òîâ ñ ÑÃÌ è ñî ñïî ðà äè ÷å ñêè ìè ñëó ÷à ÿ ìè ìó òà öèé
â ãå íàõ CACNA1A, ATP1A2 è SCN1A [41].

Ñó ùå ñò âó þò è äðó ãèå ãå íå òè ÷å ñêèå âà ðè àí òû ÑÃÌ
ïî êà íå âû äå ëåí íûå â îò äå ëü íûå òè ïû:

= òàê, ó ìà ëü ÷è êà ñ «÷èñ òîé» ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã -
ðå íüþ áû ëà îá íà ðó æå íà ìó òà öèÿ ãå íà SLC1A3, êî äè ðó -
þ ùå ãî àìè íî êèñ ëîò íóþ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ãëè à ëü íî ãî 
ïå ðå íîñ ÷è êà ãëó òà ìà òà EAAT1 [20]. Ïðè ìó òà öèè ýòî ãî
ãå íà íà ðó øà åò ñÿ çà õâàò ãëó òà ìà òà àñò ðî öè òà ìè;

= ãî ìî çè ãîò íàÿ äå ëå öèÿ ãå íà SLC4A4, êî äè ðó þ ùå ãî
êîò ðàí ñ ïîð òåð ýëåê ò ðî ãåí íî ãî áè êàð áî íà òà íà òðèÿ
(Na+-HCO3

-) NBCe1 îá íà ðó æå íà ó äâóõ ñåñò¸ð ñ ãå ìèï -
ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íüþ, ïî ÷å÷ íûì òó áó ëÿð íûì àöè äî çîì
è ïà òî ëî ãèåé ãëàç [14];

=ìó òà öèè â ãå íå PRR2, ó÷à ñò âó þ ùå ãî â ðå ãó ëÿ öèè
àê òèâ íî ñòè áåë êî âî ãî êîì ï ëåê ñà SNAP-25, òàê æå ïðè -
âî äÿò ê ðàç âè òèþ ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè, à òàê æå
äðó ãèõ ïà ðîê ñèç ìà ëü íûõ ðàñ ñòðîéñòâ — ïà ðîê ñèç ìà ëü -
íîé äè ñ êè íå çèè, èí ôàí òè ëü íûå ñó äî ðî ãè, ïà ðîê ñèç -
ìàëü íûé òîð òè êî ëèñ, ýïè çî äè ÷å ñêàÿ àòàê ñèÿ [33].
Ôóíê öèÿ áåë êî âî ãî êîì ï ëåê ñà SNAP-25 çà êëþ ÷à åò ñÿ
â òðàíñ ïîð òå âå çè êóë ñ ìå äè à òî ðîì (íà ïðè ìåð, ñ ãëó òà -
ìà òîì, êà ëü öè òî íèí ãåí-ðîä ñò âåí íûì ïåï òè äîì è äð.)
ê ñè íàï òè ÷å ñêîé ùå ëè, à ïðåä ïî ëî æè òå ëü íûé ìå õà íèçì 
ïðî òè âî ìèã ðå íîç íî ãî äåé ñò âèÿ ïðå ïà ðà òîâ áî òó ëè íè ÷å -
ñêî ãî òîê ñè íà ñâÿ çàí ñ áëî êà äîé áåë êà SNAP-25.

Ñïî ðà äè ÷å ñêàÿ ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêàÿ ìèã ðåíü âû çâà íà
ìó òà öè ÿ ìè de no vo èëè íà ñëå äî âà íè åì ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ
àë ëå ëåé îò ðî äè òå ëÿ ñ àñèì ï òîì íîé ÑÃÌ [40], îä íà êî
èäåí òè ôè öè ðî âàòü ìó òà öèþ óäà åò ñÿ ìå íåå ÷åì ó 20%
ïà öè åí òîâ [13]. Áî ëü øèí ñò âî ñïî ðà äè ÷å ñêèõ ñëó ÷à åâ ñ
ìó òà öè ÿ ìè CACNA1A è ATP1A2 õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ
òÿæ¸ëûì òå ÷å íè åì è íà ëè ÷è åì äðó ãèõ íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ
ñèì ï òî ìîâ. 76% ïà öè åí òîâ ñ ìó òà öèé ATP1A2 de no vo
õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ ðàí íèì íà ÷à ëîì çà áî ëå âà íèÿ.
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Çà êëþ ÷å íèå

Ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî âà íèå â íàè áî ëü øåé ñòå ïå íè
ïî êà çà íî ïà öè åí òàì ñ ðàí íèì íà ÷à ëîì ñïî ðà äè ÷å ñêîé
ãå ìèï ëå ãè ÷å ñêîé ìèã ðå íè. Ñî ãëàñ íî ðå êî ìåí äà öè ÿì
Åâ ðî ïåé ñêîé ôå äå ðà öèè íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî îá ùåñòâ [7] 
ãå íå òè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî âà íèå íà âû ÿâ ëå íèå íàè áî ëåå ÷à ñ -
òî âñòðå ÷à þ ùèõ ñÿ ìó òà öèé ãå íà CACNA1A ìî æåò èñ ïî -
ëü çî âà òü ñÿ äëÿ äèô ôå ðåí öè à ëü íîé äèà ãíî ñ òè êè ÑÃÌ,
íî íå ÿâ ëÿ åò ñÿ îáÿ çà òå ëü íûì ìå òî äîì.
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Hemiplegic mi graine

Azimova J.E.1,2, Klimov Å.À.3, Skorobogatykh K.V.1,2, 
Sergeev À.V.1,2, Kokaeva Z.G.3, Tabeeva G.R.1,2

1 — Lab o ra tory of Neu rol ogy and Clin i cal Neurophysiology, De part ment of Neu ro sci ence, Sci en tific-Research Cen tre,
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Fa mil ial hemiplegic mi graine is only one type of mi graine with well-studied mo lec u lar ge netic mech a nism. This is a rare neu ro log i -
cal dis ease of hu mans that is de scribed only in 200 fam i lies world wide and in spo radic forms. How ever, un der stand ing of the mo lec u -
lar mech a nisms of hemiplegic mi graine ex pands our un der stand ing of the eti ol ogy of clas si cal mi graine. In this re view avail able to date 
in for ma tion about the ge netic ba sis of hemiplegic mi graine, its clin i cal pre sen ta tions and a brief over view of ap proaches to treat ment
are pre sented.
    Key words: hemiplegic mi graine, fa mil ial hemiplegic mi graine, mu ta tions
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