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Патогенез
Как уже говорилось, миастения –

аутоиммунное заболевание. У 85% паци�

ентов с генерализованной формой в кро�

ви обнаруживаются аутоантитела к ре�

цепторам ацетилхолина (AchR�Ab). Эти

рецепторы располагаются на постсинап�

тической мембране нервно�мышечного

синапса, поэтому очевидно, что при бло�

кировании этих рецепторов нарушается

нервно�мышечная передача [6].

У 15% пациентов с генерализованной

формой AchR�Ab не обнаруживаются.

Раньше эту форму болезни называли се�

ронегативной. Однако несколько лет на�

зад были обнаружены другие антитела,

которые связывают с генерализованной

миастенией и обнаруживают у 20�50% се�

ронегативных по AchR�Ab пациентов.

Это – антитела к мышечно�специфичес�

кой тирозинкиназе (MuSK�Ab) [6].

Так, было установлено, что AchR�Ab

обнаруживаются у 85% больных генера�

лизованной и у 50% – глазной формой

миастении, в то время как MuSK�Ab об�

наруживаюся исключительно при гене�

рализованной форме [7�9]. Следует под�

черкнуть что, в клинике миастении с

MuSK�Ab доминируют бульбарные

симптомы, редко обнаруживаются изме�

нения со стороны тимуса, эти пациенты

дают плохой ответ на традиционное ле�

чение, часто приходится прибегать к на�

значению препаратов второй линии [8, 9].

Клиническая классификация миастении
В 2001 году MGFA (Myasthenia Gravis

Foundation of America) была предложена

клиническая классификация миастении.

В настоящее время благодаря своему

удобству она широко используется

в Северной Америке и странах Европейс�

кого Союза (табл.) [4].

Лечение
Симптоматическое лечение – исполь�

зование антихолинэстеразных препара�

тов (АХЭП). 

АХЭП применяются при глазной и при

генерализованной форме миастении. Их

относят к наиболее применяемому при

данном заболевании классу препаратов.

Механизм действия препаратов связан с

блокадой фермента холинэстеразы в си�

наптической щели. В результате этого

происходит пролонгация воздействия мо�

лекулы ацетилхолина на холинорецепто�

ры постсинаптической мембраны [10, 11].

Наиболее широко применяется пири�

достигмин в таблетированной форме по

60 мг. Лечение обычно начинают с 30�

60 мг каждые 8 ч. Дозу повышают посте�

пенно, в зависимости от состояния паци�

ента. Максимальная доза – 60�120 мг

каждые 4 ч [4].

К наиболее частым побочным дейст�

виям относятся гастроинтестинальные

нарушения – абдоминальная боль, диа�

рея; мышечные фасцикуляции. В высо�

ких дозах препарат способен спровоци�

ровать холинергический криз [12].

Иммуномодулирующая терапия
Кортикостероиды – относятся к пре�

паратам первой линии иммуномодулиру�

ющих препаратов при миастении. Этот

класс препаратов широко используется

во всем мире благодаря высокой эффек�

тивности, относительной дешевизне и

безопасности. Механизм иммуномоду�

лирующего влияния этого класса препа�

ратов до конца не ясен [13].

Считается, что кортикостероиды влия�

ют на распределение лейкоцитов, инги�

бируют их миграцию к очагу воспаления

[14], уменьшают продукцию и секрецию

цитокинов и других иммуномедиаторов

макрофагами и Т�лимфоцитами [15, 16].

Побочные действия кортикостероидов

хорошо известны и имеют четкий дозоза�

висимый эффект [17].

Терапию следует начинать с 10�25 мг

через день, постепенно наращивая дозу

(по 10 мг на прием) до достижения целе�

вой дозы 60�80 мг (в один прием, через

день). При тяжелом состоянии больного

кортикостероиды следует применять сра�

зу с высоких доз ежедневно (наряду с

краткосрочной терапией – плазмафере�

зом или введением иммуноглобулина

внутривенно) до стабилизации состоя�

ния. После достижения ремиссии (обыч�

но через 4�16 недель) дозу кортикостеро�

идов начинают постепенно снижать до

поддерживающей [18].

Азатиоприн – пуриновый аналог, ин�

гибирующий синтез нуклеиновых кислот

(ДНК и РНК). Первично воздействует на

пролиферирующие лимфоциты, индуци�

рует Т� и В�лимфопению [15, 19, 20].

Препарат имеет хороший профиль пе�

реносимости и относительно немного

побочных действий (могут отмечаться

тошнота, кожные высыпания, цитопе�

ния, панкреатит и др.) [21].

Следует помнить, что начало терапев�

тического эффекта может быть отсроче�

но до 4�12 месяцев, а максимальный те�

рапевтический эффект развивается

обычно через 6�24 месяцев. Азатиоприн

следует использовать как дополнитель�

ный препарат (к преднизолону) у паци�

ентов, которые длительное время нахо�

дятся на иммуносупрессивной терапии.

Это позволяет не увеличивать дозу кор�

тикостероидов и поддерживать их эф�

фективность (так называемый спарринг�

эффект) [18].

Циклоспорин – препарат со сложным

механизмом действия, конечным резуль�

татом которого является ингибирование

активации и пролиферации Т�лимфоци�

тов [15, 22].

Развитие побочных реакций имеет до�

зозависимый характер – головная боль,

артериальная гипертензия, почечная не�

достаточность, инсомния, тремор и др.

[15, 16, 23].

Циклоспорин применяется нечасто.

Учитывая спектр и характер побочных ре�

акций, его применяют лишь у пациентов,

нечувствительных к азатиоприну [18].

Микофенолата мофетил – современ�

ный препарат, основным механизмом

действия которого является ингибирова�

ние репликации В� и Т�лимфоцитов. Ос�

новные побочные действия – диарея, го�

ловная боль, кожные реакции и др. Ис�

следования по доказательству эффектив�

ности применения данного препарата

при миастении продолжаются [24].

Циклофосфамид – применяется в ка�

честве иммунодепрессанта при тяжелых

иммунологических заболеваниях. В ос�

нове механизма действия лежит угнете�

ние Т� и В�лимфоцитов (как и всех дру�

гих активно делящихся клеток организ�

ма) [15].

Циклофосфамид используется редко –

при неэффективности сочетанного при�

менения кортикостероидов и азатиопри�

на, метотрексата, циклоспорина [18].

Метотрексат ингибирует процесс деле�

ния активно делящихся клеток (в том

числе Т� и В�лимфоцитов). К побочным

действиям относятся миелосупрессия,

мукозиты, алопеция, цистит, тошнота и

др. [25].

Метотрексат следует использовать как

препарат резерва (при неэффективности

терапии препаратами первого ряда) [18].

Ритуксимаб – моноклональное анти�

тело с высоким сродством к антигенам

клеток CD20. К основным побочным

действиям относят лихорадку, кожные

высыпания, тошноту, редко – бронхо�

спазм и др. Многоцентровые исследова�

ния эффективности ритуксимаба при

миастении продолжаются [26�28].

Краткосрочная терапия – плазмаферез
и внутривенное введение
иммуноглобулина

В основе механизма действия имму�

ноглобулина, вводимого внутривенно,

лежит нейтрализация активированного

комплемента, аутоантител, модуляция

провоспалительных цитокинов и др.

К побочным действиям относят: эрите�

матозные кожные высыпания, головную

боль, миалгию, лихорадку и др. [29].

В результате проведения плазмафереза

из плазмы крови больных удаляются

аутоантитела, иммунные комплексы,

воспалительные медиаторы [30, 31].

Плазмаферез при миастении проводят

коротким курсом – при тяжелых формах

заболевания, при подготовке к оператив�

ному лечению, при быстром темпе про�

грессирования болезни [18].

Внутривенно иммуноглобулин при ми�

астении используют по тем же показани�

ям, что и плазмаферез. Считается, что эф�

фективность этих методов одинаковая [18].  

Миастения: что нам известно сегодня?
Миастения (myasthenia gravis) – относительно нечастое аутоиммунное заболевание. По данным различных
исследований, заболеваемость составляет от 1,7 до 10,4 случая на 100 тыс. [1], а в США достигает 20 случаев на 100
тыс. населения [2]. 
Как известно, главными клиническими проявлениями миастении являются слабость и патологическая утомляемость
поперечно-полосатой мускулатуры (экстраокулярной и/или мускулатуры конечностей, главным образом
проксимальных отделов, а также дыхательных мышц). Клинические варианты течения могут широко варьировать –
от стойких ремиссий до тяжелых, затяжных обострений и даже смерти [3].
В течение последних десятилетий прогноз заболевания существенно улучшился. Это связано главным образом
с появленим новых фармакологических препаратов, новых схем их применения, усовершенствованием
хирургического лечения. Следует помнить, что спонтанные ремиссии – нехарактерное для миастении явление [4, 5].

В.М. Школьник

В.М. Школьник, д.м.н., профессор, А.И. Кальбус, кафедра неврологии и офтальмологии Днепропетровской государственной медицинской академии,
О.Д. Шульга, к.м.н., неврологическое отделение Волынской областной клинической больницы

Таблица. Клиническая классификация миастении MGFA

Функцио-
нальный

класс
Симптоматика

I
Глазная форма. Любая слабость глазных мышц 
Может быть слабость закрытия глаз 
Сила всех остальных мышц – нормальная

II
Легкая мышечная слабость (кроме глазных мышц) 
Может сопровождаться слабостью глазных мышц любой выраженности

II-A
Доминирует слабость мускулатуры конечностей и/или аксиальной мускулатуры 
Может сопровождаться менее выраженной слабостью орофарингеальной мускулатуры

II-B
Доминирует поражение орофарингеальной мускулатуры и/или дыхательной мускулатуры 
Может также включать менее выраженное или эквивалентное поражение мускулатуры
конечностей  и/или аксиальной мускулатуры

III
Умеренная мышечная слабость (кроме глазных мышц)
Может сопровождаться слабостью глазных мышц любой выраженности

III-A
Доминирует слабость мускулатуры конечностей и/или аксиальной мускулатуры 
Может сопровождаться менее  выраженной слабостью орофарингеальной мускулатуры

III-B
Доминирует поражение орофарингеальной мускулатуры и/или дыхательной мускулатуры 
Может также включать менее выраженное или эквивалентное поражение мускулатуры
конечностей и/или аксиальной мускулатуры

IV
Выраженная мышечная слабость (кроме глазных мышц) 
Может сопровождаться слабостью глазных мышц любой выраженности

IV-A
Доминирует слабость мускулатуры конечностей и/или аксиальной мускулатуры 
Может сопровождаться менее выраженной слабостью орофарингеальной мускулатуры

IV-B
Доминирует поражение орофарингеальной мускулатуры и/или дыхательной мускулатуры 
Может также включать менее выраженное или эквивалентное поражение мускулатуры
конечностей и/или аксиальной мускулатуры

V
Интубация сопровождающаяся или не сопровождающаяся искусственной вентиляцией
(кроме рутинного послеоперационного ведения)
При использовании назогастрального зонда без интубации пациентов относят к классу IV-B

Рис. 1. Алгоритм лечения глазной формы
миастении
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Хирургическое лечение – тимэктомия
Тимэктомия – один из наиболее часто

применяемых методов в лечении миасте�

нии [11].

Тимэктомию обычно проводят при до�

казанном наличии тимомы, а также па�

циентам с генерализованной миастенией

при обнаружении у них AchR�Ab (в воз�

расте до 50�60 лет). При генерализован�

ной форме миастении пациентам, в кро�

ви которых не обнаруживаются AchR�Ab,

но имеются MuSK�Ab, проводить тимэк�

томию нецелесообразно. Клинический

эффект после тимэктомии наступает не

сразу, а лишь через 6�12 месяцев [32].

Алгоритм лечения миастении соглас�

но рекомендациям Европейской федера�

ции неврологических сообществ (EFNS)

представлен на рисунках 1 и 2.

Таким образом, в последние годы по�

лучено много данных, касающихся пато�

генеза миастении. Современные методы

исследования позволяют не только диа�

гностировать, но и прогнозировать ха�

рактер течения заболевания.

Определение иммунологических мар�

керов миастении в последние несколь�

ко лет стало доступным и в Украине,

хотя стоимость анализов относительно

велика. 

Понимание сути заболевания, основ�

ных звеньев его патогенеза, знание

спектра современных терапевтических

агентов и алгоритмов их применения

позволяют улучшить качество оказания

помощи больным с миастенией. 
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Рис. 2. Лечение генерализованной формы миастении
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