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Введение. Миастения – это хроническое аутоиммунное заболевание, которое проявляется синдромом 
патологической мышечной утомляемости. Эпидемиологические исследования показывают изменение в те-
чении заболевания в связи с пандемией COVID-19.

Цель исследования. Анализ особенностей когорты пациентов с миастенией в Центральном Казах-
стане.

Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ историй болезни 98 пациентов с ми-
астенией, проходивших лечение с января 2020 по декабрь 2022 года в неврологических отделениях 
Карагандинской области (Центральный Казахстан).

Результаты и обсуждение. Соотношение мужчин и женщин составило 1:2,2. У 46 % пациентов де-
бют заболевания в возрасте от 18 до 39 лет. В дебюте заболевания глазная и генерализованная формы 
представлены в равном соотношении. Коморбидность преобладает у лиц пожилого возраста. Выяв-
лены КТ-признаки тимомы у 23 % пациентов. Все исследованные получали терапию пиридостигмина 
бромидом, глюкокортикоидами; цитостатическую терапию – 1 пациент; иммуноглобулин G – 1 пациент; 
отсутствовали пациенты с терапией моноклональными антителами.

Выводы. Имеются гендерные и возрастные особенности, отличия в течении заболевания и комор-
бидности у пациентов с миастенией в Центральном Казахстане, в сравнении с другими странами. Не-
обходимы улучшения в области иммунологической диагностики и по показаниям внедрение междуна-
родных схем лечения.
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Миастения (МГ) – это хроническое аутоиммун-
ное заболевание, которое проявляется синдро-
мом патологической мышечной утомляемости, 
ассоциированное с нарушением нервно-мышеч-
ной передачи в ацетилхолиновых, никотиновых 
рецепторах поперечнополосатой мускулатуры.

В последние годы отмечается рост заболева-
емости, а также увеличение количества больных 
разных возрастных категорий [1]. Это связано с 
улучшением диагностики и лечения миастении, 
а также увеличением продолжительности жизни 
больных. Однако растет число больных с дебю-
том миастении в зрелом и пожилом возрасте 
[1]. Согласно исследованиям, заболеваемость 
миастенией в Европейских популяциях состав-
ляет около 30 на 1 миллион населения ежегод-
но [2]. Показатели заболеваемости в пределах 
15,5–36,6 на миллион жителей были зарегистри-

рованы в большом исследовании, проведенном 
в Китае [3]. Сообщается о широком диапазоне 
заболеваемости с оценкой примерно от 2,0 до 
21,27 на 1 миллион человек в год в Барселоне 
(Испания) [4]. По предварительным данным, ко-
эффициент распространенности МГ в Казахстане 
оценивается в пределах от 0,5 до 5,0 на 100 000 
населения [5]. Пациенты находятся под наблюде-
нием через Электронный регистр диспансерного 
наблюдения, в котором за июль 2019 года зареги-
стрировано 1187 больных, выявлено увеличение 
больных на 24 % в период с 2017 по 2019 год в 
городе Алматы [5]. Рост заболеваемости и отсут-
ствие исчерпывающей информации о миастении 
в Казахстане побуждают к ее дальнейшему изу-
чению для повышения эффективности диагно-
стики и лечения этой редкой патологии и оценки 
ее социально-экономических последствий.
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Цель работы – анализ особенностей когор-
ты пациентов с миастенией в Карагандинской 
области.

Задачи:
1. Определить основные клинико-эпидеми-

ологические характеристики миастении в Кара-
гандинской области.

2. Определить наличие и особенности сопут-
ствующих заболеваний у больных миастенией.

3. Определить особенности течения, дли-
тельности заболевания.

4. Изучить особенности иммунологической и 
инструментальной диагностики миастении.

5. Провести сравнительный анализ опера-
тивного вмешательства и его эффективности у 
больных с тимомами и гиперплазией тимуса.

6. Определить эффективность медикаментоз-
ного лечения у пациентов с миастенией, а также 
сравнить получаемую медикаментозную терапию 
в Карагандинской области с терапией за рубежом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведен ретроспективный анализ историй 

болезни 98 пациентов с верифицированным ди-
агнозом МГ, проходивших лечение с января 2020 
по декабрь 2022 года в неврологических отде-
лениях Карагандинской области (Центральный 
Казахстан). Диагноз верифицирован с учетом 
жалоб, анамнеза, неврологического осмотра с 
проведением тестов на физическую нагрузку, 
фармакологического теста (положительной про-
зериновой пробы), данных электронейромио-
графии по миастеническому протоколу, а также 
по результатам анализа на определение уровня 
антител к ацетилхолиновым рецепторам. В ис-
следование включены жители Карагандинской 

области (Центральный Казахстан). Проведен 
литературный обзор по ключевым словам «Ми-
астения гравис» и «эпидемиология» по базам 
данных PubMed, Google Scholar.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Гендерные особенности и возраст де-

бюта заболевания. Миастения может поражать 
любую возрастную группу [6]. По данным Vern C. 
Juel and Janice M. Massey, среди пациентов с ми-
астенией моложе 40 лет преобладают женщины в 
соотношении 7:3. В пятом десятилетии новые слу-
чаи миастении равномерно распределяются меж-
ду мужчинами и женщинами. После 50 лет новые 
случаи несколько чаще встречаются у мужчин с 
соотношением 3:2 [7]. Имеются данные, что в ев-
ропеоидной популяции наблюдается ранний пик за-
болеваемости миастенией во второй и третьей де-
кадах жизни (с преобладанием лиц женского пола), 
а поздний пик – в шестой-восьмой декадах (преоб-
ладание мужчин) – у лиц кавказского населения [8].

Среди исследованных пациентов с миасте-
нией в Карагандинской области выявлено пре-
обладание лиц женского пола более чем в два 
раза. Из 98-и пациентов мужчин 31,6 % (n=31), 
женщин 68,4 % (n=67). Соотношение мужчин и 
женщин составило 1:2,2.

По возрасту дебюта заболевания все паци-
енты были распределены на четыре подгруппы: 
0-17 лет (n=6), 18-39 лет (n=45), 40-59 лет (n=32), 
60 лет и старше (n=15) (рис. 1, табл. 1). Таким 
образом, большинство пациентов представлено 
в возрастной группе от 18 до 39 лет (n = 45), что 
соответствует мировым данным.

Максимальный возраст дебюта заболева-
ния зафиксирован в возрасте 84 лет, мини-
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Рисунок 1 – Распределение пациентов по полу и возрасту дебюта миастении в Центральном Казахстане
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мальный  – в 11 лет. Известно, что наиболее 
частый возраст начала  – от 20 до 39 лет у 
женщин и от 50 до 70 лет у мужчин [5]. Одна-
ко во всех возрастных группах преобладают 
лица женского пола, но имеется тенденция к 
равномерному распределению у лиц пожило-
го возраста (8 женщин, 7 мужчин). По данным 
источников, заболеваемость миастенией сни-
жается после 70 лет [9], что также выявлено в 
нашей работе.

Миастения и сопутствующие заболе-
вания. В структуре коморбидных состояний у 
больных миастенией доминируют заболевания 
сердечно-сосудистой системы, болезни желу-
дочно-кишечного тракта и аутоиммунный тире-
оидит, что необходимо учитывать при подборе 
лечения. Согласно исследованию Кальбус О. 
І, аутоиммунный тиреоидит регистрировался 
у 45,7 % больных глазной и у 20,9 % больных 
генерализованной миастенией, что может сви-
детельствовать о системности аутоиммунных 
нарушений, причинно-следственные связи, ко-
торые требуют дальнейшего изучения [10]. К 
другим аутоиммунным заболеваниям, связан-
ным с миастенией, относятся ревматоидный ар-
трит, пернициозная анемия, системная красная 
волчанка, саркоидоз, полимиозит, болезнь Ше-
грена, язвенный колит. Важно регулярно прово-
дить скрининг этих аутоиммунных заболеваний 
у пациентов с миастенией [9].

По нашим данным, сопутствующие забо-
левания отмечены у 77 пациентов (78,5 %), 
из них более одной сопутствующей патологии 
выявлено у 40 больных. Выявлена четкая ста-
тистически значимая зависимость между воз-
растом больных и наличием сопутствующих 
патологий.

Наиболее часто миастении сопутствовала 
артериальная гипертензия и другие заболева-
ния сердечно-сосудистой системы (35 % слу-

чаев), эндокринные расстройства, в том числе 
заболевания щитовидной железы – 13 случаев 
(таблица 2). Бронхолегочные заболевания у 
пациентов с миастенией сопутствовали в 10 % 
случаев, а заболевания желудочно-кишечного 
тракта у 12 % всех пациентов. Сахарный диабет 
2 типа выявлен у 17 больных. Сопутствующие 
аутоиммунные заболевания отмечены у 10-х 
пациентов, из них на учете у эндокринолога с 
аутоиммунным тиреоидитом состоит 8 пациен-
тов (7 из которых – лица женского пола и 1 муж-
чина), двое пациентов страдают геморрагиче-
ским васкулитом (женщина 1970 г. р., мужчина 
1970 г. р.). Фактически, аутоиммунный тиреои-
дит является наиболее связанной патологией 
с миастенией гравис, эти две патологии име-
ют много общего, например, органоспецифич-
ность с явным патогенным эффектом антител, 
патологические механизмы, такие как наруше-
ние регуляции иммунной системы и влияние ге-
нетической предрасположенности [11].

Отмечено повышение количества сопут-
ствующей соматической патологии (сердеч-
но-сосудистые, бронхолегочные заболевания) 
и патология опорно-двигательного аппарата у 
лиц пожилого возраста, что снижает диагно-
стическую значимость отдельных клинических 
симптомов в практике врача и приводит к нас-
лоению одних признаков на другие, затрудняя 
своевременную диагностику болезни.

Длительность заболевания. По про-
должительности заболевания с момента вы-
явления среди пациентов было обнаружено 
следующее соотношение: от 6 мес. до 4 лет 
(n=47), 4 – 10 лет (n=30), более 10 лет (n= 21). 
Проведена корреляция с пациентами г. Ро-
стов-на-Дону [13] (рис. 2).

Число пациентов со стажем заболевания от 
6 месяцев до 4 лет примерно одинаково как в Ка-
рагандинской области, так и в Ростове-на-Дону. 
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Таблица 1  – Распределение пациентов по полу и возрасту дебюта миастении в Центральном 
Казахстане

Возраст дебюта, лет

Пол
Всего

Мужчины Женщины

Абс. % Абс. % Абс. %

0-17 1 17 % 5 83 % 6 6 %

18-39 11 24 % 34 76 % 45 46 %

40-59 12 37 % 20 63 % 32 33 %

60 и старше 7 46 % 8 54 % 15 15 %
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Несколько больше пациентов с продолжитель-
ностью заболевания от 4 до 10 лет в Караган-
динской области, в Ростове-на-Дону преоблада-
ют пациенты, болеющие более 10 лет.

Иммунологические данные. Причиной ми-
астении являются аутоиммунные нарушения. 
Патогномонично выявление определенных ан-
тител к различным тканям. Антитела к рецептору 
ацетилхолина положительны у 90 % пациентов с 
МГ. Разрушается постсинаптическая мембрана, 
так как аутоиммунный ответ направлен на аце-
тилхолиновые рецепторы [14].

В ходе исследования повышение антител к 
АХР было выявлено у 55 % участников.

У 98 исследованных пациентов были взя-
ты анализы на определение АТ к АХР, ввиду 
чего поделены на группы и выявлена следу-
ющая корреляция: в норме (n=16), показате-
ли были повышены (n=55), не было данных 
у (n=27).

Повышение концентрации антител к АХР 
выявлено в сыворотке крови у 80-85 % больных 
миастенией, что позволило использовать этот 
показатель в качестве важного диагностическо-
го критерия и привело к выделению серопози-
тивной и серонегативной миастении [15].

Отсутствие антител к АХР, выявляемых при 
иммунопреципитации, свидетельствует о слож-

Экология и гигиена

Таблица 2  – Структура сопутствующих заболеваний у пациентов с миастенией в Центральном 
Казахстане

Сопутствующая нозология
Количество пациентов

абс. %

Сердечно-сосудистые заболевания (артериальная гипертензия, 
ишемическая болезнь сердца, кардиомиопатии, атеросклеротический 
кардиосклероз, нарушения ритма сердца)

35 35,7

Артериальная гипертензия 32 32,6

Кардиомиопатии 5 5,1

Нарушения ритма 6 6,1

Эндокринологические заболевания 13 13.2

Заболевания щитовидной железы (гипер-, гипотериоз, аутоиммунный 
тиреоидит, ДТЗ) 12 12,2

Сахарный диабет 2 типа 17 17,3

Микроаденома гипофиза 2 2

Ожирение 2 2

Заболевания ЖКТ (ГЭРБ, хронический гастрит, ЯБ, панкреатит, 
холецистит) 12 12,2

Заболевания дыхательной системы (бронхиальная астма, хронический 
бронхит, ХОБЛ, бронхоэктатическая болезнь) 10 10,2

Бронхиальная астма 3 3

Хронический бронхит, ХОБЛ 5 5,1

Бронхоэктатическая болезнь 2 2

Заболевания почек (хронический пиелонефрит) 5 5,1

Гинекологические заболевания (мастопатии, миома матки, 
эндометриоз) 5 5,1

Инфекционные заболевания (гепатит С, В, токсоплазмоз) 5 5,1

Болезни костно-суставной системы (ДОА) 3 3
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ности патогенеза миастении. Эти «антитело-от-
рицательные» формы отличаются от серопози-
тивных форм, так как имеют высокую частоту 
поражения глаз, и от инфантильных форм, при 
которых регрессирует тимус. «Антител-отрица-
тельная» миастения гравис может быть опосре-
дована антителами, направленными против за-
мыкательной пластинки [16].

Анти-AChR обнаружены у всех пациентов, 
связанных с анти-титином и –RyR1 у пациентов 
с тимомой [17].

Характер течения и продолжительность 
миастении. Выделяют несколько форм миасте-
нии: миастенические эпизоды, миастеническое со-
стояние, прогрессирующая форма, злокачествен-
ная форма [18]. Среди исследованных пациентов 
злокачественная форма миастении зарегистри-
рована у 1 пациента, 60 % составили пациенты 
с миастеническим состоянием, миастеническое 
эпизоды зафиксированы у 10 % больных, прогрес-
сирующая форма у 16 % исследуемых.

По локализации выделяют ограниченные и 
генерализованные процессы. Среди исследо-
ванных 98 пациентов локальный процесс от-
мечается у 18 % пациентов, генерализованный 
процесс составил 82 %.

Слабость экстраокулярных мышц присут-
ствует у 90 % больных миастенией. В то время 
как анти-AChR обнаруживаются у большинства 
пациентов с генерализованной миастенией, у 
пациентов с глазной миастенией эти антитела 

практически не определяются. С другой сторо-
ны, эпидемиологические, клинические и имму-
носерологические исследования показывают, 
что глазная миастения и генерализованная ми-
астения представляют собой два отдельных за-
болевания. Обе формы миастении могут быть 
связаны с другими аутоиммунными нарушени-
ями с поражением глаз, например, такими как 
офтальмопатия аутоиммунного тиреоидита [19].

У исследованных пациентов только у одного 
пациента с глазной формой миастении АТ к АХР 
были в пределах референсных значений, то 
есть необходим дополнительный дифференци-
альный диагноз с целью верификации этиологии 
данной офтальмопатии, у другого пациента, на-
против, при наличии глазной формы миастении 
АТ к АХР были повышены. Остальные пациенты 
с нормальным уровнем АТ к АХР наблюдаются с 
генерализованной формой миастении.

Глазная форма миастении представляет со-
бой вариант заболевания, который ограничива-
ется глазными мышцами, но со временем часто 
становится генерализованной [20].

У большинства пациентов с МГ впервые про-
являются глазные симптомы. Из них от 12 % до 
80 % разовьется генерализованное заболевание, 
причем примерно в 90 % случаев это происходит 
в течение 2-3 лет после постановки диагноза [21].

Большую часть пациентов составляют 
именно лица с генерализованной формой ми-
астенией – 79 %.
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Рисунок 2 – Длительность заболевания в Карагандинской области и в Ростове-на-Дону
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Для всех форм МГ заболеваемость глазной 
формой составляет от 0,04 до 5 на 100 000 в год, 
а предполагаемая распространенность состав-
ляет от 0,5 до 12,5 на 100 000 в год [22].

При оценке локализации первых симптомов 
миастении в дебюте заболевания, в сочетании 
или изолированно у 68 (87,1 %) пациентов от-
мечались «глазные» симптомы в виде различ-
ных глазодвигательных нарушений и птоза. Для 
16 (21,8 %) пациентов первыми симптомами бо-
лезни стали бульбарные симптомы в виде дис-
фонии и дисфагии. Мышечное утомление в ске-
летной мускулатуре преимущественно в руках, 
мышцах шеи и нижних конечностях отмечались 
в дебюте миастении у 8 (10,2 %) пациентов [6].

При сравнительном сопоставлении локализа-
ции и скорости развития симптомов в дебюте за-
болевания выявлено, что для больных с острым 
началом характерны в равной мере глазные и 
бульбарные симптомы по 45,5 %. Наибольшее же 
количество первичных скелетно-мышечных рас-
стройств – 17,8 % отмечалось у больных с хрони-
ческим дебютом миастении. Глазодвигательные 
нарушения и птоз развивались примерно с оди-
наковой частотой как при подостром, так и при 
хроническом начале заболевания [23].

У исследованных 98 пациентов в дебюте от-
мечается следующая корреляция: бульбарная 
форма у 9 % пациентов, глазная форма – 38 %, 
краниальная форма – 5 %, скелетная – 8 %, гене-
рализованная – 38 % (таблица 3).

ЭНМГ. Обязательным для выявления на-
рушения нервно-мышечной передачи является 
проведение электронейромиографического ис-
следования. Всем 98-и пациентам с целью ве-
рификации диагноза проводилась электроней-
ромиография; патогномоничным для миастении 
является регистрация декремента амплитуды 
М-ответа более 10 % при повторяющейся ритми-
ческой стимуляции нерва частотами 3 и 50 им-
пульса в секунду.

Проведение КТ средостения (выявлен-
ное наличие тимомы, гиперплазии вилоч-
ковой железы) у больных с миастенией. 
Отличительные черты миастении в сравнении с 
другими аутоиммунными заболеваниями нерв-
ной системы – это связь с вилочковой железой. 
Считается, что тимус играет роль в патогенезе 
миастении. Большинство пациентов с миастени-
ей гравис и аутоантителами к АХР имеют ано-
малии тимуса. На сегодняшний день выделяют 
несколько значимых клинически форм патоло-
гии тимуса при миастении: тимома, гиперпла-
зия и атрофия тимуса. Среди которых выявляют 
гиперплазию в 60-70 % случаев и тимому в 10-
15 % случаев [24, 25]. Пациентам с миастенией 
гравис, которым планируется оперативное вме-
шательство, необходимо провести компьютер-
ную томографию грудной клетки с контрастным 
усилением. Если миастения сопровождается 
тимомой, томография необходима для оценки 
массы переднего средостения и выявления воз-
можных сосудистых инвазий.

Из 98 исследованных нами пациентов с 
целью уточнения состояния вилочковой желе-
зы было проведено КТ органов грудной клет-
ки и переднего средостения у 85 пациентов. 
Исходя из проведенного исследования полу-
чены данные о наличии тимомы у 23 человек, 
что составляет 27 % от всех обследованных 
пациентов, гиперплазия вилочковой железы 
выявлена у 3 человек, что составляет 4 %, 
персистирующая вилочковая железа обнару-
жена у 7 пациентов, что составляет 8 %, дан-
ные за тимому не обнаружены у 62 больных, 
что составляет 73 % от всех обследованных 
пациентов (табл. 4).

Консультация торакального хирурга, 
оперативное вмешательство и его эффек-
тивность. На решение о тимэктомии влияют 
пол, возраст пациента, наличие тимомы, тя-
жесть миастении, наличие антител к АХР или 
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Таблица 3 – Сравнение формы миастении в дебюте заболевания в Карагандинской области, согласно 
статье

Форма миастении Карагандинская область Согласно статье

Бульбарная форма 9 % 21 %

Глазная форма 38 % 87 %

Краниальная форма 5 % –

Скелетная форма 8 % 10 %

Генерализованная форма 38 % –
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антител к MuSK, формирование серонегативной 
миастении [26].

Среди всех исследованных нами пациентов 
выявлено тимом и гиперплазии вилочковой же-
лезы у 26 человек. Консультированы торакаль-
ным хирургом 24 человека, у 2 пациентов выяв-
лен рецидив заболевания после оперативного 
вмешательства и повторное выявление тимомы, 
в связи с чем проведена повторная операция.

Всего проведено оперативных вмешательств 
у 22 человек, не оперирован 1 пациент. У 2 боль-
ных после проведенных консультаций не было 
выявлено показаний для оперативного лечения. 
Клинический эффект тимэктомии обычно про-
является ретроспективно через несколько лет 
у отдельного пациента [27]. Из 22 проведенных 
операций не оперировано 9 пациентов, из остав-
шихся 13 больных без отрицательной динамики 
наблюдается состояние 2 пациентов. у 6 паци-
ентов эффект от проведенной терапии наблю-
дался в течение первых нескольких лет, однако 
спустя 3 года отмечается ухудшение состояния 
в виде нарастания симптоматики. У 1 пациента 
наблюдается ухудшение состояния через 2 года 
после оперативного вмешательства ввиду отме-
ны препаратов.

Недавнее проспективное рандомизирован-
ное исследование, которое было проведено на 
пациентах с генерализованной миастенией, пока-
зало, что у пациентов моложе 60 лет и с течением 
заболевания менее 3-5 лет может быть эффек-
тивна тимэктомия даже при отсутствии аномалии 
тимуса [28]. В рандомизированном контролируе-
мом исследовании у пациентов в возрасте от 18 
до 65 лет с миастенией без тимомы был проде-
монстрирован положительный эффект тимэкто-
мии, в котором одна группа пациентов получала 
лечение преднизолоном с выполненной у данных 

пациентов тимэктомией, в сравнении со второй 
группой, получавшей лечение монотерапией 
преднизолона [28] и его продлением на 2 года 
[29]. В результате данного исследования был 
выявлен положительный эффект тимэктомии на 
клиническое состояние пациентов с генерали-
зованной миастенией гравис без тимомы. Такое 
преимущество было также недавно показано у 
пожилых пациентов с генерализованной миасте-
нией без тимомы [30].

Полная ремиссия описывается в 10-20 % 
случаев через 5 лет по сравнению с 30-60 % 
при нетимоматозной формой миастении. Таким 
образом, тимома является плохим прогностиче-
ским фактором из-за меньшего ответа на лече-
ние и большей тяжести симптомов у пациентов 
[31, 32, 33, 34, 35].

Роль тимэктомии у пациентов с двойным 
серонегативным МГ еще не до конца изучена. 
Однако большинство клиник рекомендуют в 
этих случаях тимэктомию. Гильермо и др. [36] 
сообщили, что в ретроспективном когортном 
исследовании случаи с положительным и отри-
цательным ответом на антитела к AChR имеют 
одинаковую частоту ответа в течение как мини-
мум 3 лет наблюдения.

Недавно были доказаны преимущества 
тимэктомии при миастении даже у пациентов 
без каких-либо рентгенологических аномалий 
тимуса [28].

У пациентов с миастенией, ассоциирован-
ных с антителами к MuSK, патология тимуса 
значительно меньше, чем у пациентов с миасте-
нией, ассоциированных с антителами к AChR, 
за исключением больных тимомой. Существую-
щие результаты в литературе не подтверждают 
пользу тимэктомии при миастении, связанной с 
антителами MuSK [37]. Гуптил и др. [38] сравни-
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Таблица 4 – Результаты КТ средостения у пациентов с миастенией в Карагандинской области

Результаты КТ средостения Абс. %

Выявлена тимома 23 27
Тимомы нет 62 73
Персистирующая вилочковая железа 7 8
Гиперплазия вилочковой железы 3 4

Таблица 5 – Кризовое течение у пациентов с миастенией в Карагандинской области

Кризовое течение

Миастенический криз Холинергический криз Смешанный криз

13 % (n=13) 2 % (n=2) 2 % (n=2)
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ли послеоперационный статус 110 пациентов с 
MuSK-позитивной МГ, из которых 40 пациентов 
перенесли тимэктомию, с не оперированными 
70 пациентами из их серии. В данном исследова-
нии не исключалась возможная польза от тимэ-
ктомии, однако многие клиники у MuSK-положи-
тельных пациентов без тимомы не рекомендуют 
тимэктомию. Медикаментозное лечение должно 
быть первым выбором в этих случаях.

Таким образом, имеющиеся данные свиде-
тельствуют о том, что в целом тимэктомию не 
следует рекомендовать при МГ, связанной с ан-
тителами к MuSK. Однако, поскольку сообща-
лось, что у немногих пациентов с положитель-
ными антителами к MuSK наблюдается явное 
улучшение после тимэктомии, ее можно рассма-
тривать в единичных случаях с плохим контро-
лем заболевания в других отношениях [39, 40].

Некоторые авторы утверждают, что ответ 
на тимэктомию лучше на ранней стадии за-
болевания. Это связано с лучшими показа-
телями ремиссии при тимэктомии на ранней 
стадии, чем при поздней. Кроме того, частота 
ремиссий выше на ранних стадиях заболева-
ния [27, 25]. Хотя ранняя тимэктомия не имеет 
доказанной пользы, в основном ее рекоменду-
ется выполнять в течение первых 3 лет забо-
левания [37, 41].

Кризовое течение и декомпенсация со-
стояния у пациентов с миастенией. Все 
пациенты, имеющие в анамнезе кризовое те-
чение, были поделены на 3 группы. 1 группа, 
состоящая из 13 человек, у которых наблюдал-
ся миастенический криз, 2 группа, состоящая 
из 2 пациентов, у которых наблюдался холи-
нергический криз, 3 группа – смешанный криз 
(миастенический, холинергический)  – 2 боль-
ных (табл. 5).

У 15-25 % больных миастенический криз, 
обычно с выраженной дыхательной недоста-
точностью, возникает в течение первых 3-х лет. 
С годами миастенические жалобы уменьшают-
ся, но заболевание характеризуется колебани-
ями ремиссий и рецидивов [42].

Обобщая вышеуказанные данные (гендер-
ные различия, форму, течение заболевания, 
данные серологических и инструментальных 
исследований), выявлено следующее распре-
деление пациентов согласно возрасту начала 
заболевания (табл. 6). Как было указано ра-
нее, наибольшее количество пациентов пред-
ставлено в возрастной группе от 18 до 39 лет 
(n = 45), в которой лица женского пола преоб-
ладают практически в 3 раза (34:11), однако 
имеется тенденция к равномерному распре-
делению возраста дебюта миастении в группе 

лиц пожилого возраста (8 женщин, 7 мужчин). 
В дебюте заболевания у пациентов выявлена 
одинаковая частота встречаемости глазной и 
генерализованной формы, реже начало миа-
стении проявляется в виде бульбарной, крани-
альной, скелетной форм. Во всех возрастных 
группах преобладает характер течения забо-
левания в виде миастенического состояния. 
Соотношение серонегативной, серопозитив-
ной формы миастении составляет 1:4. Среди 
всех групп на компьютерной томографии ор-
ганов грудной клетки и средостения преобла-
дает наличие тимомы, гиперплазии и перси-
стирующей вилочковой железы в возрастной 
категории от 18 до 39 лет.

Прием АХЭ-препаратов, степень ком-
пенсации двигательных нарушений (пол-
ная, достаточная, недостаточная (плохая), 
неполная компенсация). Все пациенты были 
поделены на 5 групп, в зависимости от степе-
ни компенсации двигательных нарушений на 
фоне приема антихолинэстеразных препаратов 
(АХЭ-препаратов, пиридостигмина бромид): 
1 группа, имеющая полную компенсацию: 4 % 
больных. 2 группа: достаточная компенсация: 
9 % пациентов. 3 группа: Недостаточная (пло-
хая) компенсация 31 % больных. 4 группа Не-
полная компенсация: 35 % пациентов. 5 группа 
состояла из 16 % пациентов, у которых невоз-
можно было оценить степень компенсации вви-
ду различных факторов. От оставшихся 3 % па-
циентов нет данных по поводу приема терапии 
пиридостигмина бромидом (табл. 7).

Лечение пациентов с миастенией. Инги-
биторы холинэстеразы, такие как пиридостиг-
мина бромид (калимин), остаются препаратами 
первой линии для облегчения симптомов миа-
стении [43, 44]. Из исследованных нами 98 па-
циентов нет данных о приеме АХЭ-препаратов 
только у 3 %, остальные пациенты принимают 
пиридостигмина бромид как препарат первой 
линии терапии.

Высокие дозы пероральных кортикостеро-
идов, назначаемые в течение нескольких ме-
сяцев, а затем низкие дозы, часто в течение 
многих лет, являются иммунотерапией первой 
линии, рекомендуемой для пациентов, которые 
испытывают функционально ограничивающую 
глазную или генерализованную слабость и не 
могут быть адекватно улучшены ингибиторами 
АХЭ [45, 46, 47, 48].

Кортикостероиды являются наиболее эф-
фективным средством для лечения миастении, 
но их применение скомпрометировано много-
численными побочными эффектами. Оптималь-
ная дозировка кортикостероидов неизвестна, и 
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мнения экспертов и исследования значительно 
различаются [49]. в международных согласо-
ванных рекомендациях предусмотрены вариан-
ты, которые либо начинаются с высокой дозы, 
либо с низкой дозы постепенно увеличиваются 
до высокой [24]. Кроме того, возможно, до 30 % 
пациентов плохо реагируют на кортикостерои-
ды из-за отсутствия улучшения или неперено-
симости [50, 51, 52]. Устойчивость к лечению, 
вероятно, больше зависит от индивидуальных 
различий в реакции на кортикостероиды, чем от 
тяжести заболевания [51, 52, 53, 54] и от сопут-
ствующей патологии.

В ретроспективных исследованиях было по-
казано, что глюкокортикостероиды (ГКС), такие 
как преднизон, преднизолон и метилпреднизо-
лон, улучшают клинические симптомы в течение 
от нескольких недель до месяцев (обычно в те-

чение 4-8 недель) примерно у 70-80 % пациентов 
[55, 47, 37].

Benator и соавт. сообщают о рандомизирован-
ном исследовании пациентов с глазной формой 
миастении, получавших одновременно пиридо-
стигмина бромид и преднизолон, в котором были 
получены данные, что пиридостигмин сам по себе 
не может вызвать ремиссию заболевания [56].

Из исследованных нами 98 пациентов, про-
живающих в Карагандинской области, гормо-
нальную терапию (метипред, преднизолон) по-
лучают 53 пациента, из них 8 человек получают 
преднизолон в таблетированной форме, 45 па-
циентов  – метилпреднизолон, оставшиеся 45 
больных лечение ГКС не получают.

Лечение преднизолоном приводило к значи-
тельному уменьшению мышечной утомляемости 
в течение двух-трех недель в ретроспективных 
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Таблица 6  – Распределение клинических, иммунологических и инструментальных характеристик 
миастении в зависимости от возраста дебюта заболевания в Центральном Казахстане

1 группа
(0-17 лет)

2 группа
(18-39 лет)

3 группа
(40-59 лет)

4 группа
(60 лет

и старше)

Количество пациентов, n (%) 6 (6) 45 (46) 32 (33) 15 (15)
Пол, n (%)

Женский 5 (5) 34 (35) 20 (20) 8 (8)
Мужской 1 (1) 11 (11) 12 (12) 7 (7)

Форма в дебюте, n (%)
глазная 1 (1) 14 (14) 15 (15) 8 (8)
бульбарная – 5 (5) 3 (3) 1 (1)
краниальная – 2 (2) 3 (3) –
скелетная 3 (3) 4 (4) 1 (1) –
генерализованная 2 (2) 20 (20) 10 (10) 6 (6)

Характер течения, n (%)
миастенические эпизоды – 6 (6) 3 (3) 3 (3)
миастеническое состояние 5 (5) 30 (31) 21 (21) 11 (11)
прогрессирующая форма 2 (2) 8 (8) 6 (6) 1 (1)
злокачественная форма – – 1 (1) –

Антитела, n (%)
Положительные 5 (4) 38 (26) 24 (16) 12 (9)
Серонегативные 1 (1) 4 (5) 7 (8) 2 (2)
Данные КТ ОГК, n (%)
Тимома 1 (1) 14 (16) 5(6) 3(4)
персистирующая вилочковая железа – 6(7) 1(1) –
гиперплазия вилочковой железы – 3(4) – –
тимомы нет 4(5) 14(16) 23(27) 11(13)
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исследованиях МГ [55, 57], а в Кокрейновском 
обзоре указывается на значительное краткосроч-
ное улучшение миастении гравис при примене-
нии кортикостероидов [47]. Заметное улучшение 
или ремиссия были достигнуты у 80 % пациентов 
с миастенией в одной большой серии со средним 
временем до заметного улучшения 3,1 месяца и 
средним временем до максимального улучше-
ния между пятью и шестью месяцами [55]. Наи-
более надежные клинические ответы на кортико-
стероиды проявляются при ежедневном приеме 
высоких доз, которые постепенно снижаются.

Наиболее часто используемая иммуносу-
прессивная нестероидная терапия при миасте-
нии включает: азатиоприн (AZA), микофенолата 
мофетил (MMF), метотрексат (MTX), циклоспо-
рин (CsA) и такролимус (TAC). Многие центры 
применяют циклофосфамид (CYC) при тяжелых 
формах (класс IV, основание MG по американ-
ской классификации) [58] и ритуксимаб (RTX) в 

рефрактерных случаях или при миастении, свя-
занной с мышечно-специфическими антителами 
к рецепторной тирозинкиназе (MuSK) [59, 60].

Из исследованных нами пациентов в Кара-
гандинской области с миастенией гравис ци-
тостатическую терапию получает 1 пациент, 
препарат азатиоприн, 1 пациент получает чело-
веческий иммуноглобулин G (препарат Октагам).

Влияние пандемии COVID-19 на когорту па-
циентов с миастенией в Карагандинской об-
ласти. В период пандемии новой коронавирусной 
инфекции (COVID-19) все чаще стали появляться 
сообщения о возникновении различных аутоим-
мунных заболеваний у пациентов после перене-
сенной вирусной инфекции, в том числе миасте-
нии. Согласно исследованиям, появление первых 
симптомов миастении после перенесенной корона-
вирусной инфекции возможно через 10 дней – 8 не-
дель [12]. Из 98-и пациентов на момент исследова-
ния коронавирусной инфекцией различной степени 
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Таблица 7 – Степень компенсации двигательных нарушений на фоне приема АХЭП (пиридостигмина 
бромид) у пациентов с миастенией

Степень компенсации двигательных нарушений Количество 
пациентов

Полная компенсация на фоне приема АХЭ-препаратов 4 %

Достаточная компенсация на фоне приема АХЭ-препаратов 9 %

Недостаточная (плохая) компенсация на фоне приема АХЭ-препаратов 31 %

Неполная компенсация на фоне приема АХЭ-препаратов 35 %

Невозможно оценить 16 %

Нет данных о приеме АХЭ-препаратов 3 %

Таблица 8 – Случаи дебюта миастении после перенесенной коронавирусной инфекции в анамнезе в 
Центральном Казахстане

Показатель Легкая степень 
тяжести (n=1)

Средняя степень тяжести 
(n=1)

Тяжелой степени 
(n=1)

Пол Женcкий Мужской Мужской

Время до дебюта 
миастении 2 года 3 месяца 1 год

Возраст на момент 
дебюта миастении 29 лет 66 лет 58 лет

Форма миастении  
в дебюте Генерализованная Генерализованная Глазная

Антитела Анти-AChR (+) Анти-AChR (+) Анти-AChR (+)
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тяжести переболели 24 пациента. У 3-х пациентов 
дебют миастении зарегистрирован в различные (и 
более поздние) сроки после перенесенной корона-
вирусной инфекции в анамнезе – от 3-х месяцев до 
2-х лет (табл. 8). Возникновение миастении не зави-
село от тяжести течения COVID-19.

COVID-19 был установлен у 21 пациента во 
время верифицированного диагноза миасте-
ния (все пациенты состояли на учете с генера-
лизованной формой заболевания). 12 случа-
ев с легкой степенью тяжести коронавирусной 
инфекции получали амбулаторное лечение, 8 
случаев средней и 1 пациент тяжелой степенью 
тяжести находились на стационарном лечении. 
Все пациенты вне зависимости от степени тяже-
сти вирусного заболевания отмечали ухудшение 
состояния в виде нарастания общей слабости, 
утомляемости. 1 пациент через 6 месяцев после 
перенесенной COVID-19 вновь отмечал усиле-
ние слабости в конечностях, а также нарастание 
бульбарной симптоматики.

ОБСУЖДЕНИЕ
В ходе проведенного исследования полу-

чены сведения о клинико-эпидемиологических 
данных миастении в Центральном Казахстане. 
Анализ заболеваемости миастенией в Казах-
стане в настоящий момент изучен недостаточ-
но. Полученные данные могут являться осно-
вой для дальнейшего сравнительного анализа, 
последующего мониторинга. Полученные эпи-
демиологические показатели сопоставлены 
с аналогичными данными других регионов и 
стран.

Среди исследованных 98-и пациентов с ми-
астенией выявлено преобладание лиц женско-
го пола более чем в два раза (мужчин 31,6 %, 
женщин 68,4 %). Соотношение мужчин и жен-
щин составило 1:2,2. Не отмечен бимодальный 
характер дебюта заболевания, выявленный во 
многих исследованиях (нет преобладания лиц 
мужского пола в старшей возрастной группе), 
однако имеется тенденция к равномерному 
распределению у лиц пожилого возраста (8 
женщин: 7 мужчин). Во всех возрастных груп-
пах преобладают лица женского пола Дебют 
заболевания максимально отмечен нами в воз-
растной группе от 18 до 39 лет (n = 45), в от-
личие от исследований других стран, в которых 
возраст начала заболевания у обоих полов уве-
личивается с возрастом, достигнув максимума 
между 60-80 годами. В возрастной группе «60 
лет и старше» представлено лишь 16 % всех 
пациентов.

Миастении чаще сопутствовали заболе-
вания сердечно-сосудистой системы (35 %), 
из которых преобладала гипертоническая бо-

лезнь, эндокринологические заболевания с 
преобладанием сахарного диабета 2-го типа 
(17 пациентов). Наиболее связанная патология 
с миастенией гравис  – аутоиммунный тиреои-
дит – зафиксирован у 8 пациентов (7 из кото-
рых – лица женского пола и 1 мужчина). Из ау-
тоиммунных ревматологических заболеваний 
двое пациентов страдают геморрагическим 
васкулитом (женщина 1970 гр, мужчина 1970 
гр). Не зарегистрированы такие аутоиммунные 
заболевания, связанные с миастенией, как рев-
матоидный артрит, системная красная волчан-
ка, саркоидоз, полимиозит, болезнь Шегрена, 
язвенный колит. Отмечено повышение количе-
ства сопутствующей соматической патологии 
у лиц пожилого возраста, что определяется в 
первую очередь возрастными инволютивными 
особенностями организма.

Согласно мировой статистике, приведён-
ной в статье, миастения чаще дебютирует в 
виде глазных, бульбарных симптомов, реже в 
виде скелетно-мышечных расстройств. Но со 
временем локальная форма преобразуется в 
генерализованную, что вероятно объясняет 
преобладание в численном соотношении имен-
но генерализованной формы. У пациентов Ка-
рагандинской области в дебюте заболевания 
глазная и генерализованная формы представ-
лены в равном соотношении. Среди исследо-
ванных пациентов наибольшее число состави-
ли больные, продолжительность заболевания 
которых была от 6 месяцев до 4 лет.

Титр антител различен у пациентов с глаз-
ной формой миастении: могут быть как в пре-
делах референсных значений, так и повышены, 
в то время как в других странах отмечено, что 
при глазной форме миастении антитела прак-
тически не определяются.

Среди исследованных пациентов, кому 
была проведена компьютерная томография 
грудной клетки и переднего средостения, тимо-
ма была выявлена у 23 пациентов, персисти-
рующая вилочковая железа – у 7, гиперплазия 
вилочковой железы выявлена у 3 человек, у 52 
пациентов данные за тимому не обнаружены. 
Прогноз у пациентов с тимомой продолжает 
ухудшаться в длительный срок, даже после 
удаления тимомы.

В сравнении с международными стандарта-
ми пациенты в Карагандинской области получа-
ют терапию АХЭ-препаратами (пиридостигмина 
бромид), глюкокортикостероидами, цитостати-
ческую терапию получает 1 пациент, иммуно-
глобулин G получает 1 пациент, моноклональ-
ные антитела ни один из исследованных нами 
пациентов не получает.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Имеются гендерные и возрастные особен-

ности, отличия в течении заболевания и ко-
морбидности у пациентов с миастенией в Цен-
тральном Казахстане, в сравнении с другими 
странами. Необходимы улучшения в области 
иммунологической диагностики и по показани-
ям внедрение международных схем лечения.
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ОРТАЛЫҚ ҚАЗАҚСТАНДА МИАСТЕНИЯНЫҢ ВЕРИФИКАЦИЯЛАНҒАН ЖАҒДАЙЛАРЫНЫҢ 
СЫРҚАТТАНУШЫЛЫҒЫН ТАЛДАУ

1«Қарағанды медицина университеті» КЕАҚ неврология, нейрохирургия, психиатрия және оңалту кафед-
расы (Қарағанды қ., Қазақстан Республикасы)
2«Облыстық клиникалық аурухана» КМК неврологиялық бөлімше (Қарағанды қ., Қазақстан Республикасы)

Кіріспе. Миастения гравис – бұл бұлшықеттің патологиялық шаршау синдромымен көрінетін созыл-
малы аутоиммунды ауру. Эпидемиологиялық зерттеулер Сovid-19 пандемиясына байланысты аурудың 
ағымы өзгеруін көрсетеді.

Зерттеу мақсаты. Орталық Қазақстанда миастениямен ауыратын науқастар когортасының ерек-
шеліктерін талдау.

Материалдар мен әдістер. 2020 жылдың қаңтарынан 2022 жылдың желтоқсанына дейін Қараған-
ды облысының (Орталық Қазақстан) неврологиялық бөліміндерінде емделген, миастениямен ауыратын 
98 науқастың ауру тарихына ретроспективті талдау жүргізілді.

Нәтижелер. Ерлер мен әйелдердің арақатынасы 1: 2,2 құрады. Науқастардың 46 %-ында 18 бен 39 
жас аралығында аурудың дебюті байқалады. Аурудың дебютінде көз және жалпыланған формалар тең 
пропорцияда ұсынылған. Егде жастағы адамдарда үйлесімділік басым болады. Науқастардың 23 % –
ында тимоманың КТ белгілері анықталды. Зерттелгендердің барлығы пиридостигмин бромидімен, глю-
кокортикоидтармен ем алды; цитостатикалық терапиямен – 1 науқас; иммуноглобулин G-мен – 1 на-
уқас; моноклоналды антидене терапиясы бар емделушілер болмады.

Қорытындылар. Басқа елдермен салыстырғанда Орталық Қазақстанда миастениямен ауыратын на-
уқастарда гендерлік және жас ерекшеліктерінде, ауру ағымында және үйлесімділікте айырмашылықтар 
бар. Иммунологиялық диагностика саласында және көрсеткіштерге сәйкес емдеудің халықаралық схе-
маларын енгізу бойынша жақсартулар қажет.

Кілт сөздер: миастения грависі, жүйке-бұлшықет ауруы, эпидемиология, COVID-19
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Introduction. Myasthenia gravis is a chronic autoimmune disease that manifests itself as a syndrome of pathological 
muscle fatigue. Epidemiological studies show a change in the course of the disease due to the COVID-19 pandemic.

The purpose of the study. Analysis of features of cohort of patients with myasthenia gravis in Central 
Kazakhstan.

Materials and methods. A retrospective analysis of case histories of 98 patients with myasthenia gravis 
treated from January 2020 to December 2022 in the neurological departments of Karaganda region (Central 
Kazakhstan) was carried out.

Results. The ratio of men and women was 1:2.2. 46 % of patients had onset of the disease aged 18 to 39 
years. In the debut of disease, the ocular and generalized forms are presented in an equal ratio. Comorbidity 
prevails in the elderly. CT-signs of thymoma were detected in 23 % of patients. All the studied patients received 
therapy with pyridostigmine bromide, glucocorticoids; cytostatic therapy – 1 patient; immunoglobulin G – 1 
patient; there were no patients with therapy with monoclonal antibodies.

Conclusions. There are gender and age characteristics, differences in the course of the disease and 
comorbidity in patients with myasthenia gravis in Central Kazakhstan, in comparison with other countries. 
Improvements are needed in the field of immunological diagnostics and, according to indications, the 
introduction of international treatment regimens.

Key words: myasthenia gravis, neuromuscular disease, epidemiology, COVID-19
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