
клинические исследования и наблюдения

9

о механизмах повреждения и гибели мотонейронов 
при БАС рассматриваются: эксайтотоксичность, вы-
званная сверхактивацией глутаматных рецепторов; 
мутация гена супероксиддисмутазы, окислительный 
стресс с усилением свободнорадикальных реакций 
и активацией микроглии, дефицит нейротрофиче-
ских факторов и др. [1, 4, 5]. В последние годы на-
капливается все больше доказательств вовлечения 
аутоиммунных механизмов в патогенез отдельных 
случаев БАС [4—10]. Это связано с обнаружением 
у ряда больных типичных признаков аутоиммунных 
заболеваний, таких как циркулирующие иммунные 
комплексы в сыворотке крови, высокая частота опре-
деленных типов гистосовместимости (HLA): A3 и 
В12, характерных для быстрого или медленного ха-
рактера прогрессирования заболевания, выявление 
в сыворотке аутоантител к L-типу потенциалзави-
симых Ca2+-каналов терминалей аксона у 40—60% 
пациентов с БАС, а также ассоциации с другими ау-
тоиммунными заболеваниями [5, 6, 8, 9, 11, 12]. 

Несмотря на довольно часто описываемое в ли-
тературе сходство больных БАС с миастенией рядом 
клинических и электрофизиологических характери-
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В настоящее время не вызывает сомнений, что 
диагноз «боковой амиотрофический склероз» (БАС) 
объединяет весьма неоднородные по патогенезу 
группы больных [1—3]. Среди множества гипотез 
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шечной утомляемости. Сухожильные рефлексы с рук 
и ног средней живости, симметричные. Тонус мышц 
не изменен, нарушений чувствительности нет. 

В связи с наличием бульбарного синдрома наряду 
с симптоматическим лечением (калимин 60 мг 4 раза в 
сутки и хлористый калий по 1 г 3 раза в сутки) начата 
терапия преднизолоном в дозе 1 мг на 1 кг массы тела 
(80 мг через день). В течение 2 мес состояние боль-
ного значительно улучшилось. При компьютерной 
томографии (КТ) переднего средостения выявлено 
уплотнение жировой клетчатки в проекции тимуса, 
что не позволяло исключить тимому. В июне 2007 г. 
больному выполнена тимэктомия трансстернальным 
доступом. Гистология: гиперплазия вилочковой желе-
зы с большим числом зародышевых центров. Спустя 
2 мес после операции почувствовал себя практически 
здоровым, вернулся к обычной жизни. В течение 3 лет 
сохранялась ремиссия миастении, позволявшая про-
водить постепенное снижение дозы преднизолона (по 
5 мг каждые 3 мес). 

В сентябре 2010 г. на фоне приема 15 мг предни-
золона развилась экзацербация миастении с нару-
шением речи и глотания, рецидивом птоза, двоения, 
слабости мышц шеи. В этот период впервые больной 
обратил внимание на присоединение к симптомам 
миастении необычной слабости в мышцах рук. Ста-
ло трудно поднимать руки (проксимальная слабость), 
позже добавилась «неловкость» при выполнении 
мелких движений пальцами (дистальная слабость). 
Слабость в руках отличалась малой динамичностью 
в течение дня и отсутствием обратимости после при-
ема калимина. Вскоре заметил похудание мышц пле-
чевого пояса. Таким образом, у больного в период 
обострения миастении присоединился новый клини-
ческий синдром — амиотрофический паралич рук. 
В ноябре 2011 г. при игольчатой электромиографии 
(ЭМГ) выявлен нейрональный характер пораже-
ния мышц конечностей. Из-за тяжести миастении 
больному назначен метипред по 80 мг через день и 
сандиммун неорал по 200 мг в сутки, что привело 
к стойкой ремиссии миастении, но не повлияло на 
течение амиотрофического паралича рук. В июле 
2012 г. госпитализирован в ФБГУ НЦН РАМН.

 Объективно: птоза, глазодвигательных наруше-
ний нет. Слабость мимических мышц — 2—3 балла. 
Бульбарного синдрома нет, глоточные рефлексы со-
хранны. Подвижность языка не ограничена, атрофий 
и фасцикуляций в мышцах языка нет. Мандибуляр-
ный рефлекс не оживлен. Сила мышц шеи хорошая. 
Экскурсия грудной клетки не ограничена, диафраг-
му напрягает достаточно. Выраженная слабость в 
мышцах плечевого пояса. Руки висят вдоль тела 
(рис. 1, а). Может отводить в стороны или припод-
нимать руки не более чем на 5—10°. Снижение силы 
в двуглавых мышцах 1 балл, в трехглавых мышцах 
2—3 балла. Слабость сгибателей и разгибателей ки-
стей — 1 балл, кисти «свисают». В ногах снижение 
силы только в пояснично-подвздошных мышцах 
4 балла. Атрофии мышц плечевого пояса (дельто-
видные, трапециевидные, над- и подостные мыш-
цы) (рис. 1, б), атрофии мышц тенаров и гипоте-

стик [6, 10, 13—19], а также выявление в сыворотке 
примерно у 20—25% пациентов с БАС антител (АТ) 
к ацетилхолиновым рецепторам (АХР) поперечно-
полосатой мускулатуры [20], истинное сосущество-
вание этих двух заболеваний встречается крайне 
редко [7, 18]. 

Клинический случай
Мужчина 43 года славянской национальности, на-

блюдавшийся 5 лет с диагнозом миастения, в июле 
2012 г. обследован в НЦ неврологии РАМН из-за про-
грессирующего амиотрофического паралича мышц 
рук, не отвечающего на антихолинэстеразные препа-
раты (АХЭП) и иммуносупрессивную терапию.

Родился в срок от первой беременности, массой 
тела 4 кг, ростом 51 см, у здоровых родителей (ма-
тери 24 года, отцу 26 лет). Родители не состоят в 
кровном родстве. Младший брат 35 лет здоров. На-
личие родственников, больных нервно-мышечными 
заболеваниями, отрицает. Рос и развивался нормаль-
но. Прививки выполнены соответственно календа-
рю, без осложнений. В 7 лет перенес ветряную оспу. 
В раннем школьном возрасте отмечались частые про-
студные заболевания, ангины. В 10 лет перенес тон-
зиллэктомию. По окончании школы стал военным. 
Женат, имеет здорового сына 11 лет. Вредных при-
вычек нет. До 36 лет не болел, занимался любитель-
ским спортом, справлялся с тяжелыми физическими 
нагрузками. В 2006 г. перенес операцию под общим 
обезболиванием с применением курареподобных ми-
орелаксантов по поводу острого болевого синдрома 
в поясничной области. Во время операции выявлена 
аномалия развития в виде врожденного перекрута мо-
четочника. Отмечен затрудненный выход больного из 
наркоза (апноэ более 3 ч). Примерно через год после 
операции появились первые признаки миастении. 

Заболел в январе 2007 г., когда появились сла-
бость мышц лица, изменение речи, «носовой» отте-
нок голоса и поперхивание при глотании. В течение 
первой недели заболевания присоединились опуще-
ние век, двоение, слабость мышц шеи. Была отмече-
на динамичность симптомов: жалобы усиливались к 
вечеру, после утомления или волнения и уменьша-
лись утром, в покое и после отдыха в течение дня. 
Диагноз миастении установлен в апреле 2007 г. на 
основании типичного клинического распределения 
слабости мышц, «утомляемого» характера симпто-
мов, наличия декремента М-ответа в мимической 
мускулатуре (-56%) при стимуляции частотой 3 
имп/c и положительной реакции на АХЭП. При ис-
следовании сыворотки больного выявлено повыше-
ние титра АТ к АХР поперечно-полосатой мышцы 
— 16,7 нмоль/л (норма менее 0,5 нмоль/л). 

Объективно (апрель 2007 г.): птоз, нарастающий 
при фиксации взора, ограничение движений глазных 
яблок в стороны с диплопией. Затруднения глотания 
и речи. Подвижность мягкого нёба ограничена, назо-
лалия. Снижена сила мимической мускулатуры и пе-
редней группы мышц шеи до 3 баллов (по 5-балльной 
шкале A.Szobor, 1965). Кашлевой толчок и экскурсия 
грудной клетки достаточные. Сила в мышцах рук, ног 
и туловища 5 баллов. Синдром патологической мы-
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стимуляции частотой 3 имп/с (декремент) от -22 до 
-50%, выявлялось соответствие степени декремента 
М-ответа выраженности пареза мышцы, типичное 
соотношение «ступеней» уменьшения амплитуды 
(А) М-ответа на каждый из 5 электрических стиму-
лов: А1>А2>A3≥А4≥А5, а также регистрировались 
«классические» изменения функционального со-
стояния НМП в пробах с максимальным мышечным 
усилием — феномены «облегчения» и «истощения», 
характерные для миастении (рис. 2).

 Характер блока НМП в дельтовидной и трехгла-
вой мышцах имел ряд отличий. В наиболее атрофич-
ной дельтовидной мышце, отмечалось критическое 
снижение исходного М-ответа (< 1 мВ) и не выявля-
лось достоверного декремента. В более сохранной, 
гипотрофичной трехглавой мышце, на фоне исходно 
сниженного М-ответа, наблюдался декремент от -21 
до -38%. Обращало внимание, что соотношение «сту-
пеней» уменьшения М-ответов было непостоянным 
при повторных сериях: как характерное для постси-
наптического блока (А1>А2>A3≥А4≥А5), так и арте-
фактное (А1=А2>A3>А4>А5, А1≥А2≥A3>А4=А5), 

наров (рис. 1, в). Умеренные гипотрофии первого 
межостного промежутка (рис. 1, г). Фасцикуляции 
в мышцах грудной клетки, плечевого пояса. Мы-
шечный тонус в руках снижен, в ногах не изменен. 
Сухожильные рефлексы с рук не вызываются, с ног 
— средней живости, патологических стопных знаков 
нет. Нарушений чувствительности нет. 

Введение прозерина (2 мл 0,05% раствора) увели-
чило силу краниобульбарной, дыхательной мускула-
туры, мышц шеи и проксимальных мышц ног, однако 
существенно не изменило степень паралича рук.

Результаты ритмической стимуляции различных 
мышц до и после введения прозерина (2 мл 0,05% 
раствора подкожно) представлены в табл. 1.

Детальный анализ нарушений нервно-мышечной 
передачи (НМП) при ритмической стимуляции по-
зволил выявить «классические» электрофизиологи-
ческие черты миастении в круговой мышце глаза, 
двубрюшной, диафрагмальной и трапециевидной 
мышцах. В этих мышцах наблюдались практически 
нормальные параметры амплитуды 1-го М-ответа, 
значительное уменьшение амплитуды М-ответа при 

Т а б л и ц а  1 .
Основные ЭМГ параметры до- и после введения прозерина

Мышца

Сила мышцы, баллы 
(норма 5 баллов)

Амплитуда
М-ответа, мВ

Декремент амплитуды
М-ответа 3/с, %
(норма -9—11%)

фон прозерин фон прозерин фон прозерин

Круговая мышца глаза (лицевой нерв) 2 4 1,4 (N>0,9) 2,0 (N>0,9) -48 -12
Двубрюшная мышца (тройничный нерв) -* -* 3,3 (N>0,9) 3,6 (N>0,9) -22 -12
Диафрагма (диафрагмальный нерв) -* -* 0,87 (N>3,0) 1,62 (N>3,0) -38 0
Трапециевидная мышца (добавочный нерв) 3 4 2,4 (N>3,5) 3,2 (N>3,5) -20 -6
Дельтовидная мышца (подмышечный нерв) 0—0,5 1 0,8 (N>4,5) 2,2 (N>4,5) 0 -20— -32
Трехглавая мышца (лучевой нерв) 1—2 2—3 3,3 (N>5,0) 5,6 (N>5,0) -21— -38 -48— -52
Мышца, отводящая большой палец кисти,
короткая (ОБП) (срединный нерв)

2 2,5—3 3,6 (N>3,5) 5,7 (N>3,5) -18 -21— -32

Мышца, отводящая мизинец кисти (ОМК)
(локтевой нерв)

2 2,5—3 5,2 (N>5,0) 5,7 (N>5,0) -12 -12— -18

- *  —  в  диафрагме и двубрюшной мышце сила по 5-балльной шкале не измеряется; фон — отмена АХЭП не менее чем на 6 ч; прозерин — 
через 40 мин после введения прозерина. 

Рис. 1. Больной М., 43 года (фотографии публикуются с письменного согласия пациента).
а – атрофический парез мышц плечевого пояса с висящими руками. Стрелкой указан рубец от тимэктомии; 
б – атрофии мышц плечевого пояса (трапециевидные, над- и подостные мышцы); в – «уплощение» ладоней, 
атрофии мышц тенаров и гипотенаров, феномен «разделенной ладони» «split hand» за счет преобладания атро-
фии мышц тенаров: короткой мышцы, отводящей большой палец кисти (срединный нерв, С6-Th1), и первой 
дорсальной межкостной мышцы (локтевой нерв, С8-Th1); г – умеренная гипотрофия мышц первого межостно-
го промежутка, парез сгибателей кисти.
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был наиболее представлен в передней большебер-
цовой мышце, где амплитуда отдельных ПДЕ более 
чем в 13 раз превышала верхние границы нормы. 
Однако при повторном обследовании через 9 мес 
эффективность реиннервации значительно снизи-
лась (уменьшились параметры ПДЕ, оставаясь при 
этом увеличенными), в мышце ноги наросла выра-
женность денервации. В то же время нельзя не отме-
тить, что после курса иммуносупрессивной терапии 
в ранее обследованных большеберцовой, двуглавой 
и первой межкостной мышцах уменьшилась выра-
женность спонтанной активности и ПФц, что можно 

когда серия стимулов совпадала с фасцикуляциями 
в мышце. При этом электрофизиологическим экви-
валентом фасцикуляций были повторные разряды 
М-ответов (рис. 3).

Игольчатая электромиография проведена боль-
ному в динамике с интервалом 9 мес (ноябрь 2011 
г., август 2012 г.). Во всех мышцах параметры ПДЕ 
были резко увеличены и изменены по «нейрональ-
ному» типу, выявлялись признаки текущего денерва-
ционного процесса средней степени выраженности. 
Процесс реиннервации, электрофизиологическим 
проявлением которого являются гигантские ПДЕ, 

Рис. 2. Ритмическая стимуляция круговой мышцы глаза (ли-
цевой нерв) частотой 3 имп/c.
Фон — ритмическая стимуляция мышцы в покое, амплитуда перво-
го М-ответа 1,46 мВ (норма > 0,9 мВ), декремент -48%. ПАО (по-
стактивационное облегчение) — ритмическая стимуляция мышцы 
сразу после окончания максимального мышечного усилия. Ампли-
туда первого М-ответа 1,48 мВ, декремент -27%. ПАИ (постакти-
вационное истощение) — ритмическая стимуляция мышцы в покое 
через 2 мин после выполнения максимального мышечного усилия. 
Амплитуда первого М-ответа 1,32 мВ, декремент -41%.

Рис. 3. Ритмическая стимуляция трехглавой мышцы (лучевой 
нерв) до и после введения прозерина.
Фон — амплитуда первого М-ответа 3,32 мВ (резко снижена, норма 
от 5 мВ и выше), декремент -21%. Прозерин — амплитуда перво-
го М-ответа 5,66 мВ (норма), декремент -58%. Артефакт — пример 
«артефактной» серии (совпала с фасцикуляций в мышце). Амплиту-
да первого М-ответа 5,7 мВ (норма),  артефактный декремент -48%. 
Стрелками указаны повторные разряды в мышце. 

Рис. 4. ПДЕ, зарегистрированные в мышце — общем разгибателе пальцев.
ПДЕ № 1-3, 6, 13-15, 17, 20 имеют нормальные или уменьшенные параметры, характерные для миастении, ПДЕ № 8–12, 16, 18, 19 — харак-
терны для неврогенной патологии и не встречаются при миастении.   
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проведения возбуждения [19]. Не выявлено снижения 
СРВ по срединному и локтевому нервам и не обнару-
жено локальных блоков проведения возбуждения. 

В ходе дополнительных клинических, электро-
физиологических, нейровизуализационных, лабо-
раторных исследований были исключены ММН, 
шейная миелопатия, воспалительная миопатия и си-
стемный воспалительный процесс. Таким образом, 
результаты проведенных исследований подтверди-
ли, что у больного с генерализованной миастенией, 
верифицированной данными анамнеза, клинической 
картиной, нарушениями нервно-мышечной переда-
чи, повышенным титром АТ к АХР, положительной 
реакцией на АХЭП, иммуносупрессивную терапию 
и тимэктомию, на 4-м году заболевания присоедини-
лась болезнь мотонейрона.

Обсуждение
В литературе встречается немало наблюдений о 

схожести клинических симптомов БАС и миастении 
[3, 14, 16—22]. Динамичная слабость, утомляемость, 
патологический декремент М-ответа в клинически 
пораженных мышцах и положительная реакция на 
АХЭП нередко могут стать причиной ошибочного 
диагноза миастении у больных с БАС [3, 12, 13, 20]. 
Фенотипическое сходство этих заболеваний связано с 
поражением нервно-мышечных синапсов и наруше-
нием синаптической передачи, которые при миасте-
нии являются ключевыми механизмами патогенеза, 
а при БАС сопровождают определенные стадии де- 
и реиннервации мышечных волокон [4, 23]. Своео-
бразие развития БАС заключается в так называемом 
«dying back»-феномене [14, 23—26], когда ранним 

расценивать как снижение активности гибели мото-
нейронов, чего не наблюдается у больных с БАС. Об-
ращало внимание, что во всех исследованных мыш-
цах больного, наряду с наличием укрупненных и 
гигантских ПДЕ «нейронального» типа, регистриро-
вались и отдельные ПДЕ уменьшенных параметров, 
характерных для миастении (рис. 4, 5).

ПДЕ № 1-3, 6, 13-15, 17, 20 имеют нормальные 
или уменьшенные параметры, характерные для миа-
стении, ПДЕ №№ 8-12, 16, 18, 19 — характерны для 
неврогенной патологии и не встречаются при миа-
стении. 

Преобладают гигантские ПДЕ «нейронального» 
типа. Зарегистрировано лишь 4 ПДЕ нормальных 
параметров (№1, 5, 9, 15), которые могут встречаться 
при миастении. 

Несмотря на выявление типичных для БАС харак-
теристик при игольчатой ЭМГ, отсутствие клиниче-
ских признаков поражения «верхнего» мотонейрона 
требовало объективизации вовлечения в патологиче-
ский процесс пирамидных путей. С этой целью была 
проведена транскраниальная магнитная стимуляция 
(ТМС): время центрального проведения по кортико-
цервикальным и кортико-люмбальным пирамидным 
путям находилось в пределах нормы. Сохранность 
«верхнего» мотонейрона диктовала необходимость 
исключения у больного мультифокальной мотор-
ной невропатии (ММН). Для этого была проведена 
оценка проводящей функции аксонов перифериче-
ских нервов с определением скорости распростране-
ния возбуждения (СРВ) с использованием методики 
«inching», позволяющей выявить локальные блоки 

Рис. 5. ПДЕ, зарегистрированные в  дельтовидной мышце.
Преобладают гигантские ПДЕ «нейронального» типа. Зарегистрировано лишь 4 ПДЕ нормальных параметров (№1, 5, 9, 15), которые могут 
встречаться при миастении. 
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клинического синдрома «split hand» — «разделенной 
руки», специфичного для больных с БАС [19, 27]. 
В нашем исследовании декремент в мышце ОБП, ин-
нервируемой срединным нервом, преобладал над де-
крементом в мышце, ОМК, иннервируемой локтевым 
нервом (-22 и -12% соответственно). Мышца, ОМК, 
иннервируемая локтевым нервом, была высокоустой-
чива и к высокочастотной стимуляции (40 имп/c).

 По наблюдению исследователей в отличие от 
миастении декремент у больных с БАС не является 
кумулятивным, т.е. не усугубляется по мере прогрес-
сирования заболевания, а наоборот, исчезает вместе 
со снижением М-ответа [14, 28]. Действительно в 
нашем случае в наиболее атрофичной дельтовидной 
мышце наряду с критическим снижением М-ответа 
(< 1 мВ) не выявлялось достоверного декремента. 
В то же время все мышцы больного — и пораженные 
миастенией, и вовлеченные в нейрональный про-
цесс были чувствительны к прозерину, что прояв-
лялось истинным приростом амплитуды и площади 
М-ответа, хотя не всегда сопровождалось уменьше-
нием декремента. При этом клинически увеличению 
силы мышцы на фоне прозерина сопутствовало на-
растание частоты фасцикуляций. 

В то же время возможности метода ритмической 
стимуляции в диагностики БАС весьма ограничены. 
Решающую роль в постановке диагноза БАС игра-
ет методика игольчатой ЭМГ [1, 22, 23]. Так, в на-
шем случае анализ параметров ПДЕ уже на ранних 
клинических стадиях заболевания выявил их изме-
нения по «неврогенному» типу, когда происходит 
параллельное увеличение их амплитуды и длитель-
ности. Особенности развития нейронального про-
цесса на фоне более давней миастении отражались 
в одновременном «сосуществовании» в мышцах по-
тенциалов с уменьшенной длительностью, характер-
ных для миастении, и потенциалов со значительно 
увеличенными параметрами, характерных для БАС. 
При этом обращало на себя внимание относительно 
более мягкое, чем обычно при БАС, течение ней-
ронального процесса в данном случае у больного, 
страдающего миастенией. Наблюдалась даже поло-
жительная динамика на фоне курса иммуносупрес-
сивной терапии, что проявлялось в более медленном 
укрупнении ПДЕ и снижении выраженности спон-
танной активности мышечных волокон и ПФЦ при 
обследовании через 9 мес после лечения больного. 
В то же время трудно предсказать дальнейшее тече-
ние этих двух заболеваний при таком сочетании, по-
скольку опыт ведения подобных больных в мировой 
практике еще не накоплен.

Действительно, истинное сочетание миастении и 
БАС крайне редко встречается в клинической прак-
тике, мы нашли только 2 подобных клинических на-
блюдения в зарубежной литературе [7, 18]. В первом 
случае авторы представили описание развития сим-
метричного дистального амиотрофического паралича 
рук у 63-летней женщины с миастенией из Японии, 
спустя 4 мес после тимомэктомии, охарактеризовав 
это состояние как «подострую моторную нейронопа-
тию, ассоциированную с миастенией и тимомой» [7]. 

проявлением патологии мотонейрона является утра-
та нейротрофического контроля над мышцей с по-
ражением дистальных участков аксонов, развитием 
аксональной дегенерации, денервации и снижением 
надежности нервно-мышечной передачи [4, 20, 26, 
27]. Денервация мышцы и изменения синаптической 
передачи, такие как снижение частоты и амплиту-
ды миниатюрных потенциалов концевой пластинки 
(МПКП), а также увеличение квантового состава ней-
ромедиатора — вот те события, которые последова-
тельно наблюдаются у больных с БАС [4, 12]. Предпо-
лагается, что в основе снижения надежности НМП у 
больных с БАС лежит как денервация, так и неэффек-
тивность компенсаторной иннервации (спраутинга) с 
образованием незрелых и функционально неполно-
ценных синапсов [4, 10, 25, 26]. Показано, что декре-
мент М-ответа при низкочастотной стимуляции (2—3 
имп/с) встречается более чем у половины больных с 
БАС и имеет те же характеристики, что и при миасте-
нии: феномены «облегчения» и «истощения» на фоне 
функциональных проб, уменьшение при локальном 
охлаждением мышцы, увеличение при введении ку-
раре и обратимость после введения АХЭП [13, 14]. 

В нашем случае предоставилась уникальная воз-
можность увидеть сосуществование у одного и того 
же больного истинного «миастенического» и «ней-
ронального» декрементов и сопоставить их харак-
теристики. Типичный для миастении блок НМП 
наблюдали в круговой мышце глаза, двубрюшной, 
трапециевидной и диафрагмальной мышцах, с отсут-
ствием исходного уменьшения 1-го М-ответа, харак-
терным паттерном декремента М-ответа при стимуля-
ции частотой 3 имп/с, положительными феноменами 
«облегчения» и «истощения» и обратимостью де-
кремента на фоне прозерина. НМП в мышцах рук, 
вовлеченных в нейрональный процесс, отличалась 
исходным снижением 1-го М-ответа, сопоставимым 
с выраженностью гипотрофии, преобладанием декре-
мента в наиболее фасцикулирующих мышцах (трех-
главая), его нестабильностью с разным соотношением 
«ступеней» падения М-ответа в сериях из 5 стимулов, 
и «неповторяемостью» декремента при повторных се-
риях. Особенности характера «нейронального» декре-
мента в целом совпадают с описаниями других авто-
ров, которые указывают, что декремент наиболее часто 
обнаруживается в наиболее атрофированных мышцах 
и его выраженность коррелирует с выраженностью 
фасцикуляций в мышце [13, 15, 17, 29, 30]. 

Многие исследователи подчеркивают, что зна-
чения декремента у больных с БАС никогда не до-
стигают высоких степеней, как это наблюдается при 
миастении, обращают внимание на преобладание 
декремента в мышцах, иннервируемых срединным 
нервом по сравнению с мышцами, получающими ин-
нервацию от локтевого нерва [14, 23, 27, 28]. В нашем 
случае степень «нейронального» декремента была со-
поставима с декрементом мышц с миастеническим 
дефектом — круговой глаза, двубрюшной, диафрагме 
(от -12 до -48%). Так же, как и другие авторы, мы на-
блюдали преобладание атрофии мышц тенаров над 
гипотенарами с формированием так называемого 
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медиатора [5]. Накапливаются данные, что сыворотки 
40—60% пациентов с БАС демонстрируют высокую 
иммунореактивность против L-типов ПКК [1, 26]. В 
физиологических условиях нервно-мышечная переда-
ча опосредуется P/Q-типом ПКК, через которые осу-
ществляется основной поток ионов Ca2+ в терминаль 
аксона. L-тип ПКК экспрессируется в терминалах 
двигательного нерва только в стадии высокого синап-
тического ремоделирования, например, после лечения 
ботулиническим токсином типа А, при регенерации 
синапсов после перерезки двигательного нерва, в пе-
риод созревания синапсов в мышцах новорожденных 
грызунов. Показано, что уже через несколько недель 
воздействия иммуноглобулинами сыворотки больных 
БАС происходит синаптическое ремоделирование, и 
НМП начинает осуществляться посредством как P/Q, 
так и L-типами ПКК [26]. Кроме того, в настоящее 
время уточнена роль L-типа ПКК. Выяснено, что эти 
каналы регулируют рециркуляцию синаптических ве-
зикул («vesicle recycling»). Предполагается, что если 
L-типы ПКК напрямую не связаны с синаптической 
передачей, они могут влиять на доступность синап-
тических везикул к выделению и регулировать высво-
бождение медиатора [4, 5, 26].

Дополнительным доказательством участия аутоим-
мунных процессов в патогенезе БАС стало недавнее об-
наружение повышенного уровня интерлейкинов (ИЛ), 
ИЛ-17 и ИЛ-23 в сыворотке крови и цереброспиналь-
ной жидкости больных с БАС. Увеличение этих цитоки-
нов считается проявлением активации Т-хелперов-17, 
которые предположительно могут играть решающую 
роль в аутоиммунном поражении кортико-спинальных 
путей и передних рогов [26]. Кроме того показано, что 
19% пациентов с БАС и около 20% их родственников 
имеют аутоиммунные заболевания щитовидной желе-
зы [24, 26]. Представлено интересное, но спорное на-
блюдение, что высокая частота определенных HLA-
антигенов A3 и В12 ассоциируется соответственно с 
быстрым и медленным прогрессированием течения 
БАС [24, 26]. 

Однако, несмотря на то что в многочисленных 
экспериментах убедительно представлены аутоим-
мунные механизмы заболевания, до конца неясно, 
играют ли они ключевую роль в патогенезе или появ-
ляются как «эпифеномен», сопровождающий опреде-
ленные стадии заболевания. Самым веским контрар-
гументом аутоиммунной концепции БАС остается 
то, что до настоящего времени ни одним видом им-
муносупрессивной терапии не удалось подавить 
или хотя бы замедлить развитие болезни [26]. При-
менение кортикостероидов, азатиоприна, циклофос-
фамида, циклоспорина или их комбинации, а также 
терапия плазмаферезом или внутривенным иммуно-
глобулином не повлияли на прогрессирование забо-
левания [2, 10, 24, 29]. Неэффективным оказался и 
метод тотального облучения лимфоидной ткани [14, 
26]. Самое большое, чего удавалось в некоторых слу-
чаях достичь, — это временно уменьшить электро-
физиологические проявления болезни, в частности 
улучшить показатели НМП и уменьшить выражен-
ность спонтанной активности мышечных волокон и 

Однако возможно в связи с тем обстоятельством, что 
больная отреагировала полным восстановлением дис-
тального паралича на фоне комбинированной терапии 
человеческим иммуноглобулином, глюкокортикоида-
ми и повторных курсов плазмафереза, или за недоста-
точностью предоставленных авторами доказательств, 
этот случай признан спорным [8, 10, 12]. Во втором 
случае, наоборот, аутоиммунная миастения с высо-
ким титром АТ к АХР (22,5 нмоль/л, при норме менее 
0,4 нмоль/л) присоединилась к БАС через 3 мес лече-
ния рилузолом [18]. При этом авторы не исключают 
роли токсического действия рилузола на нервно-мы-
шечные синапсы, поскольку на фоне отмены препа-
рата проявления миастении несколько уменьшились. 
Интересно, что развитие аутоиммунной миастении 
в данном случае произошло у больного с семейной 
аутосомно-доминантной формой БАС [18]. В отече-
ственной литературе описан один случай сочетания 
миастении и БАС у больной с поздним началом миа-
стении, подтвержденной повышением концентрации 
аутоантител к ацетилхолиновым рецепторам и уровня 
антител к титин-протеину [13]. Авторы задают вопро-
сы, является ли это действительно сочетанием двух 
болезней или это трансформация миастении в БАС, 
или даже имела место изначально неверная трактов-
ка диагноза миастении. Однако наличие всех четы-
рех критериев для подтверждения диагноза миастении 
(клинического, фармакологического, электрофизиоло-
гического и иммунологического) позволило им исклю-
чить вариант ошибочной диагностики миастении [13].

Аутоиммунные механизмы БАС убедительно про-
демонстрированы в экспериментах с аутоиммунными 
животными моделями заболевания, на нервно-мышеч-
ных препаратах мыши или крысы, а также разнообраз-
ным иммунопатологическим воздействием сыворотки 
больных БАС на нейромоторный аппарат человека [6, 
10, 26]. Исследования показали, что сыворотка боль-
ных БАС вызывает демиелинизацию, аксональную 
дегенерацию периферических нервов и денервацию 
мышечных волокон, а также индуцирует выраженные 
нарушения синаптической активности, начиная с уве-
личения частоты спонтанных асинхронных выделений 
ацетилхолина (Ах), завершаясь полным прекращением 
нервно-мышечной передачи [10, 26]. 

Показано, что иммуноглобулины сыворотки боль-
ных БАС после внутрибрюшинного введения или 
внутримышечной инъекции у мышей вызывают уве-
личение концентрации (Ca2+) в терминалях аксона, 
синаптических пузырьках, митохондриях, шерохова-
том эндоплазматическом ретикулуме и аппарате Голь-
джи, изменяя токи кальция в указанных структурах. К 
настоящему времени накоплены доказательства, что 
аутоантитела к Ca2+-каналам приводят к дегенерации 
и гибели мотонейронов у человека. Было обнаруже-
но, что иммуноглобулины, полученные из сывороток 
пациентов с БАС, связываются с L-типом потенциал-
зависимых кальциевых каналов (ПКК), увеличивают 
Ca2+-ток и вызывают повреждение и гибель мото-
нейронов in vitro [4, 5, 26]. Электрофизиологические 
исследования на животных показали, что иммуно-
глобулины увеличивают Ca2+-токи и освобождение 
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ный дизрегуляторный процесс при БАС, могут по-
требоваться комбинации самых разнонаправленных 
видов воздействия: на механизмы окислительного 
повреждения и подавление активности свободнора-
дикальных процессов, на потерю нейтрофического 
контроля и поддержку трофическими факторами, на 
глутамат-опосредованную токсичность и устране-
ние хронического воспаления [1, 4, 5, 10]. 

Описанный клинический пример дает основания 
поддержать гипотезу об аутоиммунной природе не-
которых случаев БАС, направлен на привлечение 
внимания специалистов в плане потенциально воз-
можной курабельности заболевания, поскольку глав-
ной и конечной целью всех исследований БАС оста-
ется разработка его эффективного лечения. 

потенциалов фасцикуляций [10]. Хотя негативные 
эффекты обескураживают, многие авторы связывают 
неудачный опыт иммуносупрессивной терапии БАС 
с ее применением на поздних стадиях заболевания 
[10, 30]. Известно, что появление первых симптомов 
БАС — это лишь формальное начало заболевания, 
поскольку клиническая манифестация проявляется, 
как правило, после гибели 60—80% спинальных мо-
тонейронов [1, 10]. До сих пор недостаточно известно 
о самых ранних этапах БАС и фазах течения этого за-
болевания, нет точных представлений о том, на какой 
стадии заболевания риск проведения иммуносупрес-
сивной терапии может быть оправдан.

Вместе с тем уже сейчас понятно, что для того, 
чтобы эффективно повлиять на столь многофактор-
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