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Миотоническая дистрофия 1-го типа (МД1) – одна из самых распространенных нервно-мышечных болезней с ауто-
сомно-доминантным типом наследования, ассоциированная с экспансией CTG-повторов в гене DMPK. Особенностью 
МД1 является наличие не только мышечных симптомов, но и мультисистемности. В зависимости от возраста дебюта 
болезни и количества CTG-повторов выделяют врожденную, инфантильную, ювенильную, классическую (взрослую) 
форму и форму с поздним дебютом. Каждая форма имеет свои особенности дебюта, течения, клинической картины 
болезни, что затрудняет своевременное установление диагноза. Повышение осведомленности врачей всех специ-
альностей о характере течения разных форм МД1 позволит диагностировать заболевание на более ранних сроках, 
улучшить прогноз и качество жизни пациентов. В статье приводится обзор литературы, демонстрирующий спектр 
клинических проявлений при разных формах МД1.
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Myotonic dystrophy type 1 (DM1) is one of the most common neuromuscular diseases with an autosomal dominant type 
of inheritance associated with expansion in the DMPK gene. A distinctive feature of the disease is the presence  
of muscle symptoms and multisystemic. Depending on the age of onset and the number of CTG repeats, there are congeni-
tal, infantile, juvenile, classic (adult) form and a form with a late onset. Each form is characterized by its own features of 
the onset, course of the disease, heterogeneity of clinical manifestations, which makes it difficult to make a timely diag-
nosis. Increasing the awareness of physicians of all specialties about the nature of the course of various forms will make  
it possible to diagnose MD1 at an earlier stage, improve the prognosis and quality of life of patients. The article provides  
a literature review that demonstrates the spectrum of clinical manifestations in various forms of MD1.
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Введение
Миотоническая дистрофия 1-го типа (МД1) является 

одной из самых частых наследственных нервно-мышеч-
ных болезней среди взрослого и детского населения  
во всем мире. По разным данным, частота встречаемости 
МД1 варьирует в пределах 1:2500-1:8000 [29, 57]. Для МД1 
характерен «феномен основателя», в связи с чем в неко-
торых странах частота встречаемости выше. Самая высо-
кая распространенность МД1 в мире – 158:100 000 – от-
мечается в Квебеке (Канада) [41]. Среди европейских 
стран лидируют Швеция и Хорватия, где частота встре-
чаемости МД1 составляет 18:100 000 [38]. В одном из по-
следних эпидемиологических исследований, проведен-
ном в Нью-Йорке (США), распространенность болезни 
в городе составила 1:2100 [30]. В РФ крупные эпидемио-
логические исследования проводились лишь в некоторых 
регионах страны. Например, в Башкирии частота встре-
чаемости МД1 крайне вариабельна среди отдельных эт-
носов и в среднем составляет 3,01:100 000 населения, 
в Якутии – 21,3:100 000 [1, 4]. 

Несмотря на высокую распространенность МД1, 
существует проблема низкой выявляемости, особенно в 
детской популяции, в том числе на территории РФ [2]. 
Трудности диагностики МД1 связаны с клинической ге-
терогенностью разных форм заболевания. Особенности 
дебюта и течения заболевания при каждой форме МД1, 
а также мультисистемность клинических проявлений 
приводят к задержке установления диагноза в среднем на 
7 лет среди взрослых пациентов и на 13 лет у детей [25]. 
Часто болезнь диагностируется при уже развившейся тя-
желой мышечной слабости, дыхательной недостаточно-
сти, нарушении сердечной проводимости, которые ассо-
циированы с инвалидизацией и повышенным риском 
летальности [25].

Таким образом, повышение осведомленности спе-
циалистов разных медицинских сфер и их клиническая 
настороженность в отношении МД1 будут способст-
вовать более ранней диагностике и снижению смерт-
ности от кардиореспираторных нарушений, улучшат 
прогноз течения болезни и повысят качество жизни 
пациентов с МД1. 

Этиология и патогенез
Миотоническая дистрофия 1-го типа – болезнь  

с аутосомно-доминантным типом наследования и харак-
теризуется высокой степенью пенетрантности. Болезнь 
связана с мутацией в гене DMPK (кодирующем белок-
фермент миотонинпротеинкиназу), который картирован 
в локусе 19q13.2-13.3. Ген DMPK состоит из 15 экзонов 
протяженностью около 13 000 п.н. В 3’-нетранслируемой 
области гена DMPK находится нестабильная последова-
тельность тринуклеотидных повторов (CTG)n [49]. Ко-
личество CTG-повторов у здоровых людей колеблется 
в диапазоне от 5 до 37, при наличии 38–49 повторов 
развивается состояние премутации [26]. Носители та-

ких аллелей не имеют клинической симптоматики, 
однако риск развития болезни у детей достаточно вы-
сок [1]. Экспансия размером 50–80 CTG-повторов 
называется протомутацией и ассоциирована с формой 
МД1 с поздним дебютом или бессимптомным носи-
тельством [32].

В большинстве случаев выявлена умеренная поло-
жительная корреляция между количеством CTG-по-
второв и выраженностью клинических симптомов при 
МД1, а также обратная корреляция между количеством 
CTG-повторов и возрастом дебюта заболевания [52]. 
Однако корреляция генотип-фенотип имеет место не 
во всех случаях из-за соматической нестабильности 
мутантных аллелей. Наибольшей стабильностью CTG-
повторов обладают лейкоциты по сравнению с миоци-
тами и фибробластами [8]. Таким образом, соматический 
мозаицизм наблюдается как в различных тканях, так 
и в пределах одной ткани. Также по мере прогрессиро-
вания болезни размер тринуклеотидной последователь-
ности в соматических тканях может увеличиваться [42].

Для МД1, как и для всех болезней экспансии, ха-
рактерен феномен антиципации – утяжеление клини-
ческой симптоматики в каждом последующем поко-
лении, особенно при передаче мутации по материнской 
линии [7]. При передаче мутации по отцовской линии 
экспансия, как правило, стабильна или даже может 
отмечаться тенденция к уменьшению числа CTG-по-
второв. Однако наследование премутации по отцовской 
линии ассоциировано с высоким риском увеличения 
экспансии до достижения полной мутации в следую-
щем поколении, протомутация почти всегда приводит 
к значительному увеличению числа CTG-повторов. 
При передаче от матери премутации и протомутации 
наблюдается стабильность экспансии или ее незначи-
мое увеличение в последующем поколении [58].

Мутантный CTG-повтор в 3’-нетранслируемой об-
ласти гена DMPK вызывает токсическую экспрессию 
РНК, которая накапливается в ядре и называется «ядер-
ными включениями», что влияет на РНК-связывающие 
белки, приводя к потере функции белка MBNL1 
(muscleblind-like protein) и к усилению функции 
CUGBP/Elav-like family protein (CELF). Белок MBNL 
участвует в регуляции альтернативного сплайсинга, 
поддержании стабильности мРНК, трансляции. Более 
ранние исследования выявили критическую роль бел-
ков MBNL в развитии нервно-мышечных болезней,  
а в последние годы также была обнаружена тесная связь 
между потерей функции MBNL и когнитивными на-
рушениями у пациентов с МД1. Белки семейства CELF 
участвуют в альтернативном сплайсинге, активация 
белков CELF1 и CELF2 была выявлена в головном 
мозге пациентов с МД1. CELF1 и CELF2 могут влиять 
на транскрипты в головном мозге, такие как разные 
экзоны Tau и экзон 5 NMDAR1. Тау-белки способству-
ют росту аксонов, участвуют в образовании аксональ-
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ных микротрубочек и аксональном транспорте. NMDA-
рецепторы являются ключевыми компонентами 
глутамат-опосредованных сигналов, способствующих 
возбуждающей синаптической передаче и пластичности, 
которые считаются основой обучения и памяти. Таким 
образом, эти изменения могут обусловливать развитие 
поведенческих и когнитивных нарушений [39]. 

Вышеописанные нарушения затрагивают работу 
сотни эффекторных генов, вызывая неправильный сплай-
синг мРНК, что приводит к аберрантной экспрессии 
эмбриональных изоформ сплайсинга и потере функцио-
нальности продукта этих генов, что объясняет муль-
тисистемность заболевания. Некоторые из этих нару-
шений сплайсинга напрямую связаны с клиническими 
проявлениями. Так, например, нарушение функции 
хлорного канала приводит к развитию миотонии,  
а изменения в инсулиновом рецепторе связаны с раз-
витием инсулинорезистентности. В настоящее время 
достоверно не установлена прямая связь между нару-
шением сплайсинга мутантной РНК множества разных 
генов и клинической симптоматикой [69].

Диагностика
Помимо выявления основных клинических осо-

бенностей болезни, «золотым стандартом» диагности-
ки МД1 является выявление экспансии CTG-повторов 
в крови методом ДНК-анализа – полимеразной цеп-
ной реакции или количественным методом блот-ги-
бридизации [1]. Необходимо помнить, что болезнь 
наследуется по аутосомно-доминантному типу, и при 
выявлении в семье носителя мутации в гене DMPK 
генетическому тестированию подлежат все сибсы, так 
как потомство находится в зоне высокого риска по 
наследованию МД1 (вероятность 50 %) [54].

Важное место в диагностике МД1 занимает элек-
тронейромиографическое исследование. При прове-
дении игольчатой миографии у взрослых пациентов  
и детей старше 10 лет регистрируются электрофизиоло-
гическая миотония (миотонические разряды – спонтан-
но возникающие разряды высокой частоты (20–80 Гц) 
с нарастанием и убыванием как амплитуды, так и часто-
ты потенциалов двигательных единиц) и первично-мы-
шечный уровень поражения преимущественно в дисталь-
ных отделах конечностей [23, 57, 66]. У детей младше  
10 лет электрофизиологическая миотония и изменение 
параметров потенциалов двигательных единиц встреча-
ются редко. Уровень креатинфосфокиназы у пациентов 
с МД1 часто находится в пределах нормальных значений 
или может быть повышен, в среднем до 500 Ед/л (при 
норме 200 Ед/л) [29]. При проведении ряда исследо-
ваний мышц методом магнитно-резонансной томо-
графии было обнаружено, что жировая дегенерация 
изначально выявляется в следующих мышцах: меди-
альной икроножной, камбаловидной, передней боль-
шеберцовой и глубоком сгибателе пальцев рук. Измене-

ния на томограмме коррелируют с возрастом пациента, 
количеством CTG-повторов и степенью выраженности 
пареза [24, 65]. В настоящее время в клинической пра-
ктике для диагностики МД1 проведение морфологиче-
ского исследования биоптата мышцы нецелесообразно 
ввиду неспецифичности изменений [29].

Клинические формы
В зависимости от возраста дебюта заболевания 

и ко личества CTG-повторов выделяют врожденную, 
инфантильную, ювенильную, классическую (взрос-
лую) и форму с поздним дебютом [36] (табл. 1). 50–
150 CTG-по второв обычно выявляются у пациентов 
с поздней формой (после 40 лет), 50–1000 CTG-повто-
ров характерны для классической формы, при дебюте 
в детском возрасте количество CTG-повторов превы-
шает 800, а при врожденной форме МД1 их количест-
во составляет более 1000 [69] (рис. 1).

Для всех форм характерна мультисистемность, 
включая вовлечение сердечно-сосудистой, эндокрин-
ной, центральной нервной системы, гастроинтести-
нального тракта, а также офтальмологические нару-
шения (табл. 2).

1. Врожденная форма МД1. Врожденная МД1 – 
самая тяжелая форма болезни, дебютирующая сразу 
после рождения [29]. Симптомы заболевания  могут 
проявляться еще до рождения ребенка в виде ослож-
нений течения беременности у матери, таких как по-
вышенный риск развития внематочной беременности, 
многоводия, предлежания плаценты, преждевременных 
родов, слабости родовой деятельности. В 37 % случаев 
мышечная слабость у матери, атония матки и слабая 
двигательная активность плода могут предрасполагать 
к родоразрешению путем кесарева сечения [43]. Развитие 

Таблица 1. Возраст дебюта миотонической дистрофии  
1-го типа при разных формах

Table 1. Age of onset of myotonic dystrophy type 1 in different forms

Форма миотонической дистрофии 
1-го типа 

Form of myotonic dystrophy type 1

Возраст дебюта 
Age at onset

Врожденная 
Congenital

С рождения 
From birth 

Инфантильная 
Infantile

1–10 лет 
1–10 years 

Ювенильная 
Juvenile

10–20 лет 
10–20 years

Классическая 
Classic

20–40 лет 
20–40 years

Поздняя 
Late

После 40 лет 
After 40 years 
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Рис. 1. При миотонической дистрофии 1-го типа (МД1) наблюдается нестабильная экспансия CTG-повторов. Количество CTG-повторов кор-
релирует с фенотипом заболевания
Fig. 1. Unstable expansion of CTG repeats is observed in myotonic dystrophy type 1 (DM1). The number of CTG repeats correlates with the disease phenotype

Таблица 2. Клиническая гетерогенность при разных формах дебюта миотонической дистрофии 1-го типа

Table 2. Clinical heterogeneity in different forms of myotonic dystrophy type 1

Клинические 
проявления 

Clinical 
manifestations 

Врожденная МД1 
Congenital DM1

Инфантильная 
форма МД1 
Infantile DM1

Ювенильная 
форма МД1 
Juvenile DM1

Классическая 
форма МД1  
Classical DM1

Поздняя форма 
МД1 

Late-onset DM1

Пренаталь-
ные 
Prenatal 

Многоводие 
Polyhydramnios

Нет 
No

Нет 
No

Нет 
No

Нет 
No

Снижение двигатель-
ной активности плода 

Decreased fetal motor 
activity

Преждевременные 
роды 

Preterm delivery

Вентрикуломегалия 
Ventriculomegaly

Мышечные 
Muscular

Миотония– 
(присоединяется после 

I декады жизни) 
Myotonia–  

(develops after the 1st decade 
of life)

Миотония+ 
(после I декады 

жизни) 
Myotonia+  

(develops after the 1st de- 
cade of life)

Миотония++  
Myotonia++

Миотония+++ 
Myotonia+++

Миотония может 
отсутствовать  

Myotonia  
may be absent

Генерализованная 
мышечная слабость 

с тенденцией к улучше-
нию после 1-го года 

жизни 
Generalized muscle 

weakness with a tendency  
to improve after the 1st year 

of life

Мышечная 
слабость без 

четкого паттерна, 
разной степени 
выраженности 
Muscle weakness 

without a clear pattern 
of varying severity

Мышечная 
слабость 

с тенденцией 
к дистальному рас-
пределению, сла-
бость сгибателей 

шеи 
Muscle weakness  
with a tendency  

to distal propagation; 
weak neck flexors

Дистальная 
мышечная сла-
бость, слабость 
сгибателей шеи  

Distal muscle 
weakness; weak neck 

flexors

Мышечная 
слабость отсутст-

вует/выражена 
минимально 
None/minimal 

muscle weakness

Во
зр

ас
т 

де
бю

та
 / 

Ag
e 

at
 o

ns
et

  

Врожденная форма МД1 / 
Congenital DM1 

n >1000

Детская форма МД1 / 
Childhood-onset DM1

n >800

Классическая форма МД1 / 
Classical DM1

n = 50–1000
МД1 с поздним дебютом / 

Late-onset DM1
n = 50–150

Премутация / Premutation

n = 38–49
Норма / Normal

n = 5–37

(CTG)n
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Клинические 
проявления 

Clinical 
manifestations 

Врожденная МД1 
Congenital DM1

Инфантильная 
форма МД1 
Infantile DM1

Ювенильная 
форма МД1 
Juvenile DM1

Классическая 
форма МД1  
Classical DM1

Поздняя форма 
МД1 

Late-onset DM1

Слабость лицевой 
мускулатуры  

Weak facial muscles

Слабость лицевой 
мускулатуры  

Weak facial muscles

Слабость лицевой 
мускулатуры 

Weak facial muscles

Слабость лицевой 
мускулатуры  

Weak facial muscles

Слабость 
лицевой муску-
латуры может 
отсутствовать  
Facial muscles  
may be normal 

Гипо-/
арефлексия 

Hypo-/areflexia

Гипо-/
арефлексия 

Hypo-/areflexia

Гипо-/
арефлексия 

Hypo-/areflexia

Гипо-/
арефлексия 

Hypo-/areflexia

Рефлексы 
в норме 

или снижены 
Normal or reduced 

reflexes 

Диффузная мышечная 
гипотрофия 

Diffuse muscle hypotrophy

Выраженные 
гипотрофии могут 

отсутствовать 
на I–II декаде 

жизни 
Pronounced 

hypotrophy may  
be absent during  

the 1st and 2nd decades 
of life

Выраженные 
гипотрофии могут 

отсутствовать 
на I–II декаде 

жизни  
Pronounced 

hypotrophy may  
be absent during  

the 1st  and 2nd decades  
of life

Дистальные 
гипотрофии, 
гипотрофия 

грудино-ключич-
но-сосцевидной 

и жевательно-ви-
сочных мышц  

Distal hypotrophy, 
hypotrophy  

of the sternoclei-
domastoid and 

masseter muscles

–

Диффузная мышечная 
гипотония 

Diffuse muscle hypotension

Снижение мышеч-
ного тонуса 

Reduced muscle tone

Снижение 
мышечного тонуса 
Reduced muscle tone

Снижение мышеч-
ного тонуса 

Reduced muscle tone

Задержка моторного 
развития  

Delayed motor development

Задержка моторно-
го развития 
Delayed motor 
development

– –

Деформация стоп  
Foot deformities

Невыраженные 
деформации стоп 
Mild foot deformities 

Артрогрипоз 
Arthrogryposis

–
Контрактуры 

Contractures

Сколиотическая 
деформация 

Scoliosis
–

Зрительные 
Visual

Врожденная катаракта 
Congenital cataract

Врожденная 
катаракта 

Congenital cataract

Врожденная 
катаракта 

Congenital cataract

Ранняя быстро-
прогрессирующая 

катаракта (<50 лет) 
у большинства 

пациентов 
Early fast-developing 

cataract (<50 years old) 
in most patients

Катаракта (может 
быть единствен-
ным симптомом) 

Cataract  
(may be the only 

symptom)

Гиперметропия 
Hypermetropia

Гиперметропия 
Hypermetropia

Гиперметропия 
Hypermetropia

– –

Продолжение табл. 2
Continuation of table 2



2
0

2
3

 1ТОМ 18 / VOL. 18

27

ДЕТСКОЙ 
НЕВРОЛОГИИ
Р У С С К И Й 
Ж У Р Н А Л CHILD 

NEUROLOGY
R U S S I A N 
J O U R N A L  o f

О
б

з
О

р
ы

 
и

 
л

е
к

ц
и

и
 

/
 

R
E

V
I

E
W

S
 

A
N

D
 

L
E

C
T

U
R

E
S

Продолжение табл. 2
Continuation of table 2

Клинические 
проявления 

Clinical 
manifestations 

Врожденная МД1 
Congenital DM1

Инфантильная 
форма МД1 
Infantile DM1

Ювенильная 
форма МД1 
Juvenile DM1

Классическая 
форма МД1  
Classical DM1

Поздняя форма 
МД1 

Late-onset DM1

Астигматизм 
Astigmatism

Астигматизм 
Astigmatism

Астигматизм 
Astigmatism

– –
Нарушение остроты 

зрения  
Visual acuity disorders

Нарушение 
остроты зрения  

Visual acuity disorders

Нарушение 
остроты зрения  

Visual acuity disorders

Страбизм 
Strabismus

Страбизм 
Strabismus

–

Дыхательные 
Respiratory

Нарушения дыхания 
во сне 

Sleep apnea

Нарушения 
дыхания во сне 

Sleep apnea

Нарушения 
дыхания во сне 

Sleep apnea

Нарушения 
дыхания во сне 

Sleep apnea

Не характерны  
Not typical

Рецидивирующие 
инфекции 

Recurrent infections

Рецидивирующие 
инфекции 

Recurrent infections

–

Рецидивирующие 
инфекции 

Recurrent infections

Бронхолегочная 
дисплазия 

Bronchopulmonary 
dysplasia

–

Ночная гиповенти-
ляция 

Nocturnal 
hypoventilation

Аспирационная 
пневмония 

Aspiration pneumonia

– –Дыхательная недоста-
точность при рождении 
Neonatal respiratory failure

Легочная гипоплазия 
Pulmonary hypoplasia

Желудочно-
кишечные 
Gastrointestinal

Констипация 
Constipation

Констипация 
Constipation

Констипация 
Constipation

Констипация 
Constipation

Не характерны 
Not typical

Рецидивирующая 
диарея 

Recurrent diarrhea

Диарея  
Diarrhea

Диарея  
Diarrhea

Диарея  
Diarrhea

Колики  
Colic

Боль в животе  
Abdominal pain

Боль в животе  
Abdominal pain

Боль в животе  
Abdominal pain

Дисфагия 
Dysphagia

Дисфагия 
Dysphagia

Дисфагия 
Dysphagia

Дисфагия 
Dysphagia

ГЭРБ, аспирация 
GERD, aspiration

ГЭРБ 
GERD

ГЭРБ 
GERD

Холелитиаз 
Cholelithiasis

Недержание кала 
Fecal incontinence Недержание кала 

Fecal incontinence
– Мегаколон 

MegacolonГастропарез 
Gastroparesis

Вялое сосание при 
рождении 

Poor sucking reflex at birth
– – –
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Клинические 
проявления 

Clinical 
manifestations 

Врожденная МД1 
Congenital DM1

Инфантильная 
форма МД1 
Infantile DM1

Ювенильная 
форма МД1 
Juvenile DM1

Классическая 
форма МД1  
Classical DM1

Поздняя форма 
МД1 

Late-onset DM1

Сердечно-
сосудистые 
Cardiovascular

Нарушение 
проводимости 

Conduction disorders

Нарушение 
проводимости 

Conduction disorders

Нарушение 
проводимости 

Conduction disorders

Нарушение 
проводимости 

Conduction disorders

Встречаются 
редко 
Rare

Синдром внезап-
ной сердечной 

смерти  
Sudden cardiac death

Синдром внезап-
ной сердечной 

смерти  
Sudden cardiac death

Синдром внезап-
ной сердечной 

смерти  
Sudden cardiac death

Синдром внезап-
ной сердечной 

смерти  
Sudden cardiac death

–

Структурные анома-
лии, дефекты клапанов 
Structural anomalies, valve 

defects

Структурные 
аномалии, дефекты 

клапанов 
Structural anomalies, 

valve defects

– – –

Эндокрин-
ные 
Endocrine

Гипогонадизм 
Hypogonadism

Гипогонадизм 
Hypogonadism

Гипогонадизм 
Hypogonadism

Гипогонадизм 
Hypogonadism

Сахарный диабет 
2-го типа 

Type 2 diabetes 
mellitus 

Гипотиреоз 
Hypothyroidism

Гипотиреоз 
Hypothyroidism

Гипотиреоз 
Hypothyroidism

Гипотиреоз 
Hypothyroidism

–
Сахарный диабет 

2-го типа 
Type 2 diabetes mellitus 

Гиперпаратиреоз 
Hyperparathyroidism

Дефицит 
витамина D 

Vitamin D deficiency
–

Со стороны 
центральной 
нервной 
системы 
Central nervous 
system

Психиатрическая 
патология (СДВГ, 

тревога, депрессия) 
Psychiatric disorders 

(ADHD, anxiety, 
depression)

Психиатрическая 
патология (СДВГ, 
тревога, алексити-

мия, фобии) 
Psychiatric disorders 

(ADHD, anxiety, 
alexithymia, phobias)

Психиатрическая 
патология (СДВГ, 
тревога, алексити-

мия, фобии) 
Psychiatric disorders 

(ADHD, anxiety, 
alexithymia, phobias)

Психиатрическая 
патология (апатия, 

тревога, депрес-
сия) 

Psychiatric disorders 
(apathy, anxiety, 

depression)

Встречаются 
редко 
Rare

РАС 
ASD

РАС 
ASD

РАС 
ASD

Личностные 
изменения 

Personality changes 
–

Гиперсонливость и 
утомляемость 

Hypersomnia and fatigue 

Гиперсонливость и 
утомляемость 
Hypersomnia and 

fatigue

Гиперсонливость и 
утомляемость 
Hypersomnia and 

fatigue

Гиперсонливость 
и утомляемость 

Hypersomnia  
and fatigue

–

Повышенная чувстви-
тельность к наркозу 

Hypersensitivity to 
anesthesia

Синдром периоди-
ческих движений 

конечностей во сне 
Periodic limb 

movement disorder

Синдром периоди-
ческих движений 

конечностей во сне 
Periodic limb 

movement disorder

Синдром периоди-
ческих движений 

конечностей во сне 
Periodic limb 

movement disorder

–

Нейроэндокринные 
нарушения 

Neuroendocrine disorders

Синдром беспо-
койных ног 

Restless legs syndrome

Синдром беспо-
койных ног 

Restless legs syndrome

Синдром беспо-
койных ног 

Restless legs syndrome
–

Продолжение табл. 2
Continuation of table 2
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Клинические 
проявления 

Clinical 
manifestations 

Врожденная МД1 
Congenital DM1

Инфантильная 
форма МД1 
Infantile DM1

Ювенильная 
форма МД1 
Juvenile DM1

Классическая 
форма МД1  
Classical DM1

Поздняя форма 
МД1 

Late-onset DM1

Когнитивные 
нарушения 
Cognitive 
impairments

Низкий IQ 
Low IQ

Низкий IQ 
Low IQ

Сниженный/
нормальный IQ 

Low/normal IQ

Нормальный IQ 
Normal IQ

Нормальный IQ 
Normal IQ

Диапазон 40–80 
Range: 40–80

Диапазон 42–114 
Range: 42–114

Нарушение 
зрительно-про-
странственного 

построения 
Impaired visuospatial 

construction

Нарушение 
зрительно-про-
странственного 

построения 
Impaired visuospatial 

construction

Могут быть 
легкие когнитив-
ные нарушения 

Mild cognitive 
impairments 

В среднем <70 
Mean: <70

В среднем 70–80 
Mean: 70–80

–

Нарушение 
высших исполни-
тельных функций 
Impaired higher-order 

executive functions

–

– – Снижение памяти 
Impaired memory

–

Речь 
Speech

Дизартрия  
Dysarthria

Дизартрия  
Dysarthria

Дизартрия  
Dysarthria

Дизартрия  
Dysarthria

Может быть 
легкая дизартрия 

Mild dysarthria is 
possible

Нарушение прикуса 
Malocclusion

Нарушение 
прикуса 

Malocclusion

Нарушение 
прикуса 

Malocclusion

Нарушение 
прикуса 

Malocclusion

–

Назолалия 
Nasolalia

Назолалия 
Nasolalia

Назолалия 
Nasolalia

Назолалия 
Nasolalia

Дислалия 
Dyslalia

Дислалия 
Dyslalia

– –
Задержка речи 

Speech delay
Задержка речи 

Speech delay

Слух 
Hearing

Рецидивирующие сред-
ние отиты 

Recurrent otitis media

Нет 
No

Нет 
No

Может быть 
сенсоневральная 

тугоухость 
Sensorineural hearing 

loss is possible 

Может быть 
сенсоневральная 

тугоухость 
Sensorineural 
hearing loss is 

possible

Кожа 
Skin

Нет 
No

Нет 
No

Нет 
No

Множественные 
пиломатриксомы 

Multiple 
pilomatrixomas

Множественные 
пиломатриксомы 

Multiple 
pilomatrixomas

Базальноклеточная 
карцинома 

Basal cell carcinoma

Базальноклеточ-
ная карцинома 

Basal cell carcinoma

Меланома 
Melanoma

Меланома 
Melanoma

Продолжение табл. 2
Continuation of table 2



30

2
0

2
3

 1ТОМ 18 / VOL. 18
ДЕТСКОЙ 

НЕВРОЛОГИИ
Р У С С К И Й 
Ж У Р Н А Л CHILD 

NEUROLOGY
R U S S I A N 
J O U R N A L  o f

О
б

з
О

р
ы

 
и

 
л

е
к

ц
и

и
 

/
 

R
E

V
I

E
W

S
 

A
N

D
 

L
E

C
T

U
R

E
S

Клинические 
проявления 

Clinical 
manifestations 

Врожденная МД1 
Congenital DM1

Инфантильная 
форма МД1 
Infantile DM1

Ювенильная 
форма МД1 
Juvenile DM1

Классическая 
форма МД1  
Classical DM1

Поздняя форма 
МД1 

Late-onset DM1

Нет 
No

Нет 
No

Нет 
No

Андрогенная 
алопеция 

Androgenic alopecia

Андрогенная 
алопеция 

Androgenic alopecia

Множественные 
невусы 

Multiple nevi

Множественные 
невусы 

Multiple nevi

Продолжи-
тельность 
жизни 
Life expectancy

В среднем 45 лет 
45 years on average

В среднем 60 лет 
60 years on average

В среднем 60 лет 
60 years on average

В среднем 60 лет 
60 years on average

Обычно не 
изменена 

Not changed usually 
Смертность на 1-м году 

жизни >40 % 
Infant mortality >40 %

Примечание. МД1 – миотоническая дистрофия 1-го типа; СДВГ – синдром дефицита внимания и гиперактивности; ГЭРБ – 
гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь; РАС – расстройство аутистического спектра; IQ – коэффициент интеллекта. 
Миотония+++ – миотония встречается в большинстве случаев; миотония++ – встречается часто; миотония+ – наблю-
дается реже, чем при других формах МД1. 
Note. DM1 – myotonic dystrophy type 1; ADHD – attention deficit hyperactivity disorder; GERD – gastroesophageal reflux disease; ASD – autism 
spectrum disorder; IQ – intelligence quotient. Myotonia+++ – myotonia develops in most cases; myotonia++ – develops frequently; myotonia+ – 
develops less frequently than in other forms of DM1.

Окончание табл. 2
End of table 2

макроцефалии в III триместре беременности является 
характерным симптомом врожденной МД1 [59]. При МД1 
с дебютом на 1-м месяце жизни на первый план выходит 
симптомокомплекс вялого ребенка: выраженная диффуз-
ная мышечная гипотония, снижение или отсутствие сухо- 

жильных рефлексов, дыхательные нарушения и трудности 
при кормлении [73]. У части пациентов обнаруживаются 
артрогрипоз и двухсторонняя деформация стоп, которые 
наряду с мышечной гипотонией могут быть единствен-
ными симптомами при легком течении болезни [17].

Рис. 2. Особенности фенотипа пациентов с врожденной формой миотонической дистрофии 1-го типа (собственные наблюдения автора):  
а – пациент А., 9 лет, с преобладанием в клинической картине интеллектуальных и поведенческих нарушений; б – пациентка С., 6 лет, с задер-
жкой психоречевого развития, прооперированной гидроцефалией, тяжелыми двигательными и ортопедическими нарушениями; в – пациентка Г., 
3 лет, с задержкой психоречевого развития и офтальмологической патологией
Fig. 2. Phenotype features of patients with congenital myotonic dystrophy type 1 (author’s own observations): а – patient A., 9 years old, with a predominance 
of intellectual and behavioral disorders in the clinical picture; б – patient S., 6 years old, with delay mental and speech development, operated on hydrocephalus, 
severe motor and orthopedic disorders; в – patient G., 3 years old, with delay mental and speech development and ophthalmic pathology

аа б в
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Типичными симптомами при рождении являются 
слабость лицевой мускулатуры, тихий крик и плач,  
а также микроаномалии развития (высокое нёбо, птоз, 
удлиненное лицо, неправильный прикус), атрофия 
височных мышц, так называемый карповый рот, фор-
мирующийся вследствие слабости лицевой мускула-
туры и неправильного прикуса (представляет собой 
деформацию верхней губы по типу инвертированной 
буквы V) (рис. 2) [51]. При наличии слабости орофа-
рингеальной мускулатуры у новорожденных развива-
ется дисфагия, нередко требующая перевода ребенка 
на зондовое питание. Дыхательные нарушения встре-
чаются в 50 % случаев [26, 69]. Из-за развития дыха-
тельной недостаточности или синдрома внезапной 
детской смерти летальность на 1-м году жизни состав-
ляет 25–40 % [12, 18]. У выживших детей наблюдается 
временная стабилизация состояния, и, несмотря на за-
держку моторного развития, преобладающему боль-
шинству доступна функция самостоятельной ходьбы 
к 18–24 мес [17, 27]. Как и при классической форме 
МД1, по мере прогрессирования болезни развивается 
дистальный паттерн распределения мышечной слабо-
сти, к 15–20 годам часть пациентов утрачивают амбу-
латорную функцию. Клиническая миотония – задержка 
расслабления мышцы после ее произвольного макси-
мального сокращения, а также перкуторная (механиче-
ская) миотония – реакция мышцы на удар неврологи-
ческим молоточком, проявляющаяся образованием 
«валика» или «ямки» – отсутствуют в дебюте болезни  
и обычно выявляются после 10 лет [17]. 

Наряду с мышечной слабостью у многих детей име-
ет место задержка психоречевого развития, которая по 
мере взросления приводит к когнитивным и поведен-
ческим нарушениям [18]. Задержка речевого развития 
может быть главной и единственной жалобой, с кото-
рой родители пациентов обращаются к специалисту 
[69]. Нарушения психоречевого развития приводят  
к дезадаптации в более старшем возрасте [27]. 

2. Форма МД1 с дебютом в детском возрасте. Выде-
ляют 2 формы МД1 при дебюте в детском возрасте: ин-
фантильную (в случае, если симптомы развиваются  
в возрасте от 1 года до 10 лет) и ювенильную (при дебюте 
болезни в возрасте от 10 до 20 лет) [26]. Важно отметить, 
что задержка моторного развития и мышечная гипотония 
встречаются редко, миотония обнаруживается после 
10-летнего возраста, а такие симптомы, как задержка 
психоречевого развития и поведенческие изменения, ха-
рактерны для большинства детей с МД1 [17]. 

Когнитивные и поведенческие нарушения. У части де-
тей наблюдается снижение уровня интеллекта, но даже 
при сохранном интеллекте у многих пациентов имеет 
место нарушение зрительного внимания, зрительно-про-
странственного построения, письменной и разговорной 
речи, что приводит к значительным трудностям при обу-
чении. Интеллектуальные нарушения могут варьиро-

вать от легкой до умеренной умственной отсталости. 
В то время как пациенты с врожденной формой МД1  
в 60 % случаев демонстрируют уровень IQ в диапазоне от 
40 до 60 (умеренная умственная отсталость), при инфан-
тильной и ювенильной формах этот показатель может 
достигать 114 (уровень интеллекта выше среднего) [6]. 
Выявлена обратная корреляция между возрастом дебю-
та МД1 и уровнем образования. Трудности при обучении 
в школе испытывают 69–87 % пациентов, при этом 81 % 
требуется обучение по специализированной образова-
тельной программе [16]. Многими исследователями под-
тверждена положительная корреляция между выражен-
ностью интеллектуальных нарушений и количеством 
CTG-повторов в крови [15, 22, 36]. 

Помимо когнитивных нарушений у пациентов дет-
ского возраста с МД1 часто встречаются психиатриче-
ские симптомы, среди которых синдром дефицита 
внимания и гиперактивности, тревожное расстройст-
во, алекситимия, нарушение социализации и адаптив-
ного поведения, фобии. Синдром дефицита внимания 
и гиперактивности является одним из самых частых 
психиатрических заболеваний (17–35 %) и характери-
зуется нарушением внимания и низким уровнем гипе-
рактивности, при этом дети медлительны и склонны 
к повышенной сонливости [15, 16]. В 19–25 % случаев 
у детей с МД1 диагностируются генерализованное тре-
вожное расстройство, сепарационная тревога и спе-
цифичные фобии [16]. N. Angeard и соавт. (2018) отме-
тили, что частота расстройств аутистического спектра 
у пациентов с врожденной и детскими формами МД1, 
по результатам крупных исследований, варьирует  
от 2,6 до 36 % [6]. Такой широкий диапазон получен-
ных данных обусловлен тем, что лишь у малой части 
пациентов диагноз расстройства аутистического спек-
тра был поставлен в соответствии с критериями DSM-
IV (диагностическое и статистическое руководство по 
психическим расстройствам 4-го издания), и большин-
ство детей имели лишь отдельные симптомы.

Помимо когнитивных и психиатрических нарушений 
для пациентов с МД1 характерны повышенная дневная 
сонливость и утомляемость, что негативно сказывается 
на способности к обучению. Данные симптомы вызваны 
нарушениями сна, в частности синдромом периодических 
движений конечностей во сне, синдромом беспокойных 
ног, обструктивным и/или центральным ночным апноэ, 
иногда нарколепсией, что приводит к нарушению струк-
туры сна и частым пробуждениям [53].

Нарушения речи. Наряду с задержкой психорече-
вого развития у детей возможно изменение артикуля-
ции. Дизартрия, развивающаяся вследствие слабости 
орофациальной мускулатуры и нарушения прикуса, 
наблюдается как при врожденной форме, так и при де-
бюте в детском возрасте и проявляется нарушением 
произношения билабиальных звуков, межзубной арти-
куляцией и назолалией [20, 61]. 
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Желудочно-кишечные нарушения. Для пациентов  
с дебютом болезни в детском возрасте характерно 
вовлечение в патологический процесс желудочно-
кишечного тракта. По результатам многоцентрового 
проспективного исследования, частота развития сим-
птомов поражения желудочно-кишечного тракта зна-
чимо не различается среди пациентов с инфантильной 
и ювенильной формами, однако превышает таковую 
при врожденной МД1 [7]. Среди желудочно-кишеч-
ных нарушений наиболее часто встречаются боль  
в животе, недержание кала, констипация, дисфагия; 
несколько реже – гастроэзофагеальный рефлюкс  
и диарея [27, 63]. Вышеописанные симптомы могут 
быть следствием миотонии гладкой мускулатуры вну-
тренних органов [57].

Офтальмологическая патология. В отличие от взро-
слых, у пациентов с дебютом МД1 в детском возрасте 
в начале заболевания катаракта встречается редко, 
однако такие офтальмологические нарушения, как 
снижение остроты зрения, астигматизм и гиперметро-
пия, диагностируют у многих детей. Тем не менее  
A.B. Ekström и соавт. (2010) утверждают, что у 41 % па-
циентов с врожденной и детскими формами МД1 воз-
можны изменения в хрусталиках, указывающие на ран-
нюю стадию катаракты [19].

Мышечные симптомы. Мышечные симптомы не яв-
ляются доминирующими в клинической картине у детей 
с МД1, обычно они развиваются по мере прогрессиро-
вания болезни и могут отсутствовать вплоть до взросло-
го возраста [18]. У некоторых пациентов наблюдается 
быстрое нарастание мышечной слабости во II декаде 
жизни, нередко приводящее к утрате способности к са-
мостоятельной ходьбе всего за несколько лет. И все же  
у большинства детей и подростков мышечная слабость 
остается легковыраженной и не приводит к тяжелой 
инвалидизации. Для МД1 характерен дистальный пат-
терн распределения мышечной слабости, но возможно 
вовлечение проксимальной и аксиальной мускулатуры 
в дебюте заболевания, что свидетельствует о менее бла-
гоприятном прогнозе [26]. 

Клиническая миотония – не ведущий симптом для 
детской формы, возможно ее выявление с возраста 5 лет, 
и к 10 годам она встречается у 75 % пациентов [57]. 
Клиническая миотония чаще наблюдается у детей с юве- 
нильной формой, мышечная слабость более заметна  
у пациентов с инфантильной формой МД1 [7].

Такие ортопедические проблемы, как деформации 
стоп и сколиоз, нередко развиваются у детей на раннем 
этапе, а контрактуры голеностопных суcтавов появля-
ются позже по мере прогрессирования болезни [26]. 
Частота развития осложнений со стороны опорно-
двигательного аппарата достоверно выше среди паци-
ентов с врожденной формой МД1 [27].

Таким образом, при инфантильной и ювенильной 
форме МД1 на первый план в клинической картине 

выходят поведенческие, когнитивные и речевые нару-
шения, а также дисфункция желудочно-кишечного 
тракта, в то время как мышечные симптомы могут 
отсутствовать или присоединяться позже по мере про-
грессирования болезни.

3. Классическая форма МД1. При классической 
(взрослой) форме МД1 дебют болезни приходится на 
возраст от 20 до 40 лет [7]. Помимо классических мы-
шечных проявлений, включающих слабость, гипотро-
фии и миотонию, у пациентов имеет место поражение 
многих органов и систем, среди которых описано во-
влечение периферической и центральной нервной 
системы, сердечно-сосудистой системы, желудочно-
кишечного тракта, эндокринных органов, а также раз-
витие ранней катаракты.

Мышечные симптомы. В клинической картине до-
минируют мышечная слабость, атрофия дистальных 
отделов конечностей и миотония. Преимущественно 
вовлекаются сгибатели пальцев рук, тыльные сгибате-
ли стопы, сгибатели и разгибатели шеи, лицевая му-
скулатура, в дальнейшем в патологический процесс 
нередко вовлекаются и проксимальные группы мышц 
[29]. При осмотре обращают на себя внимание выра-
женные гипотрофии не только дистальных отделов 
верхних и нижних конечностей, но и грудинно-клю-
чично-сосцевидных мышц, лицевой мускулатуры, 
височных и жевательных мышц. 

Миотония встречается в различных мышечных 
группах, но чаще в кистях, жевательных мышцах  
и языке. Характерен феномен «врабатывания», т.e. умень-
шение выраженности миотонии при повторных мышеч-
ных сокращениях. В то же время она может усиливать-
ся под воздействием разных триггеров, например на 
холоде и на фоне стресса [66]. Необходимо помнить, 
что на фоне тяжелого пареза и атрофии мышц выра-
женность миотонии уменьшается. 

Поражение периферических нервов. Поражение пе-
риферических нервов также описано у пациентов  
с МД1, при этом полинейропатия встречается чаще  
у пациентов с сопутствующей инсулинорезистентно-
стью, а также дисфункцией щитовидной железы.  
У пациентов, не имеющих метаболических нарушений, 
может развиваться сенсорная аксональная полинейро-
патия, часто протекающая субклинически, выявляемая 
только при выполнении стимуляционной электроней-
ромиографии [47]. В настоящее время недостаточно 
данных, позволяющих точно верифицировать этиоло-
гию вовлечения периферических нервов при МД1.

Когнитивные и эмоциональные нарушения. Несмотря 
на то, что МД1 является нервно-мышечной болезнью, 
вовлечение в патологический процесс центральной 
нервной системы доказано многими исследованиями 
[44, 68]. Помимо когнитивных нарушений, включающих 
снижение памяти, нарушение зрительно-пространст-
венного построения и высших исполнительных функ-
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ций, у многих пациентов наблюдаются эмоциональные 
и личностные изменения [70]. Клинически значимая 
апатия, депрессия и тревога выявляются у преобладаю-
щего большинства пациентов, при этом симптомы тре-
воги и депрессии могут отражать адаптационную реак-
цию в ответ на прогрессирование болезни [60, 67]. 

При проведении магнитно-резонансной томографии 
головного мозга у пациентов с МД1 могут выявляться 
такие изменения, как гиперинтенсивность белого веще-
ства в области полюсов височных долей, лобных и те-
менных долей, а также глобальная кортикальная атро-
фия, свидетельствующие о поражении центральной 
нервной системы [45]. Повышение сигнала от белого 
вещества в T2-режиме может быть ошибочно интерпре-
тировано как очаги демиелинизации, что приводит  
к назначению нерациональной фармакотерапии и за-
держке в установлении верного диагноза [37]. 

Нарушения сна. Утомляемость и повышенная днев-
ная сонливость встречаются у 70–80 % пациентов  
и могут быть первыми симптомами при классической 
форме МД1, и значимо снижать качество жизни паци-
ентов [14, 55, 64]. В развитие данных симптомов, поми-
мо слабости дыхательной мускулатуры, вносят вклад 
нарушения сна в виде центрального ночного апноэ, 
обструктивного апноэ сна, ночной гиповентиляции,  
а также двигательных нарушений во сне: синдрома бес-
покойных ног и периодических движений конечностей 
во сне [56, 71]. Настороженность о вышеописанных 
симптомах крайне важна в связи с их потенциальной 
курабельностью; так, использование неинвазивной вен-
тиляции легких позволяет купировать симптомы об-
структивного апноэ сна, а применение дофаминерги-
ческих препаратов – уменьшить степень выраженности 
синдрома беспокойных ног.

Сердечно-сосудистые нарушения. Нарушения со сто-
роны сердечно-сосудистой системы наряду с дыхатель-
ной недостаточностью являются ведущими причинами 
смерти у пациентов при классической форме МД1 [8]. 
Кардиологические симптомы обычно проявляются  
в виде прогрессирующей атриовентрикулярной блока-
ды, несколько реже – дисфункции синусового узла, 
желудочковой и предсердной фибрилляции и трепета-
ния предсердий [28, 50]. Возможно наличие у пациен-
тов электрокардиографических отклонений, например 
удлинения интервалов PR-, QRS- и QT, не сопрово-
ждающихся клинической симптоматикой. Такие бес-
симптомные нарушения нередко являются причиной 
синдрома внезапной сердечной смерти [31]. Регуляр-
ное проведение холтеровского мониторирования элек-
трокардиограммы позволяет на ранних этапах диагно-
стировать нарушения ритма и провести мероприятия, 
которые позволят снизить риск развития возможных 
осложнений.

Офтальмологическая патология. Ранняя передняя 
или задняя субкапсулярная катаракта по типу «новогод-

ней елки» (“Christmas tree”), развивающаяся в возрасте 
до 50 лет, является характерным признаком болезни. 
Такое название она получила из-за множественных раз-
ноцветных переливающихся включений, локализую-
щихся преимущественно в задней капсуле хрусталика 
[45]. Важно отметить, что данные изменения выявля-
ются при офтальмологическом осмотре с помощью 
щелевой лампы, в то время как при прямой офтальмо-
скопии их можно не увидеть [66]. Катаракта довольно 
быстро прогрессирует, часто есть необходимость про-
ведения хирургического лечения по замене хрусталика 
в течение нескольких лет после появления первых 
симптомов. 

Желудочно-кишечные нарушения. Нередко у паци-
ентов с МД1 наблюдаются изменения в лабораторных 
показателях, в частности повышения уровней аспар-
татаминотрансферазы и аланинаминотрансферазы, 
обычно не превышающие норму в 2–3 раза. Предпо-
лагается, что повышение уровня гамма-глутамилтранс-
феразы вызвано сокращениями желчных каналов  
и протоков. Задержка опорожнения желчного пузыря 
может увеличить риск образования желчных камней 
[66]. Чередование запоров, вздутия живота и диареи – 
частый симптом у пациентов с МД1 [48]. Дисфагия, 
развивающаяся вследствие снижения глотательного 
рефлекса и моторики пищевода, приводит к повыше-
нию риска аспирации. В сочетании со слабостью ды-
хательной мускулатуры это влечет появление рециди-
вирующих пневмоний и повышенного риска смерти. 
Мегаколон с развитием кишечной непроходимости, 
заворота и разрыва кишечника является серьезным  
и опасным для жизни осложнением [69]. 

Поражение кожи. Тщательный осмотр кожных по-
кровов пациента может помочь в диагностике МД1.  
У пациентов с МД1 встречаются патогномоничные кож-
ные изменения – множественные пиломатриксомы – 
доброкачественные опухоли придатков волосяного 
матрикса, представляющие собой плотные узелки на 
голове и шее, которые являются самой частой добро-
качественной опухолью и могут служить ранним спе-
цифическим маркером МД1 [21, 33, 72]. Большое ко-
личество невусов коррелирует с большим количеством 
CTG-повторов [13]. Также при осмотре можно обна-
ружить очаговый гипергидроз, фолликулярный гипер-
кератоз, раннюю андрогенную алопецию, трихокинез, 
себорейный дерматит, гиперпигментные пятна и ран-
нюю седину [11].

Эндокринные нарушения. Для МД1 характерен ряд 
эндокринологических нарушений: инсулинорезистент-
ность, сахарный диабет 2-го типа, гипогонадизм, на-
рушение функции щитовидной и паращитовидной 
железы, а также дефицит витамина D. E. Passeri и соавт. 
(2013) сообщают о вовлечении по крайней мере 1 ор-
гана эндокринной системы у 44 % пациентов на ис-
ходном уровне и у 84 % пациентов через 8 лет [46]. 
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Неконтролируемый сахарный диабет может усугубить 
имеющуюся клиническую картину вследствие разви-
тия диабетической полинейропатии, которая в свою 
очередь приводит к усилению неустойчивости при 
ходьбе и чувствительным нарушениям в дистальных 
отделах конечностей, нейропатическому болевому 
синдрому [69]. Гиперпаратиреоз может потенцировать 
имеющуюся у пациентов с МД1 утомляемость и мы-
шечную слабость. Гипогонадизм проявляется эрек-
тильной дисфункцией, низким уровнем тестостерона 
и атрофией яичек у мужчин, у женщин – нарушением 
менструального цикла, привычным невынашиванием 
беременности, ранним климаксом [62]. Прогрессиру-
ющая атрофия яичек является характерным признаком 
болезни и встречается в 80 % случаев. Гистологические 
изменения включают гиалинизацию, атрофию, фиброз 
семенных канальцев и снижение количества сперма-
тозоидов. Олигоспермия и азооспермия выявляются у 
73 % пациентов с МД1 [34]. 

Онкологические заболевания. У пациентов с МД1 
выше риск развития базальноклеточной карциномы и 
меланомы, чем в общей популяции [40, 68]. По резуль-
татам крупных эпидемиологических исследований, 
МД1 является первой болезнью экспансии, при кото-
рой доказана предрасположенность к развитию рака 
[1]. Наиболее часто сообщается о развитии рака щи-
товидной железы, органов репродуктивной системы 
(яичек, предстательной железы и эндометрия) и коло-
ректального рака [29]. 

Таким образом, для классической формы МД1 в рав-
ной степени характерно наличие как мышечных симпто-
мов, так и вовлечения многих органов и систем. 

4. Форма МД1 с поздним дебютом. Данная форма 
дебютирует после 40 лет и характеризуется довольно 
мягким фенотипом и благоприятным прогнозом. Не-
редко единственным симптомом болезни может быть 
ранняя катаракта или фронтальная алопеция при от-
сутствии каких-либо мышечных симптомов. В случае, 
если мышечная слабость и миотония развиваются, они 
не приводят к тяжелой инвалидизации пациентов  
и часто остаются незамеченными. Продолжительность 
жизни при МД1 с поздним дебютом обычно не изме-
нена, в отличие от пациентов с врожденной, детской 
и взрослой формами МД1, чья продолжительность 
жизни составляет 45–60 лет [26]. Однако необходимо 
помнить о возможности развития нарушения сердечной 
проводимости даже при мягкой форме заболевания.

Обсуждение
Несмотря на то, что МД1 является одной из самых 

распространенных нервно-мышечных болезней среди 
общей популяции в мире, существует проблема ее низ-
кой выявляемости, особенно среди детей. Данная про-
блема отчасти обусловлена гетерогенностью клинической 
симптоматики, мультисистемностью и особенностями 

дебюта МД1 при разных формах. Низкая выявляемость 
МД1 среди детского населения обусловлена отсутствием 
в дебюте болезни классических проявлений, присущих 
взрослой форме. Такие дети наблюдаются с задержкой 
психоречевого развития, расстройствами аутистическо-
го спектра и другими поведенческими нарушениями  
у детских психиатров. Трудности диагностики МД1  
у пациентов 1-го года жизни могут быть связаны с не-
специфическим симптомокомплексом «вялого ребен-
ка», который наблюдается при большом количестве 
других нозологий. Также волнообразное течение бо-
лезни с первым пиком дебюта на 1-м месяце жизни  
с последующим наступлением временной стабилиза-
ции состояния приводит к задержке установления ди-
агноза. У детей с врожденной формой болезни имеют-
ся вышеописанные фенотипические особенности,  
при наличии которых МД1 будет первым заболеванием 
в списке дифференциального диагноза «вялого ребен-
ка»; для МД1 ключевым часто является осмотр матери 
ребенка. Также при классической форме у пациентов 
развиваются преимущественно дистальный перифе-
рический тетрапарез и слабость сгибателей шеи, а при 
дебюте болезни в детском возрасте мышечная слабость 
может отсутствовать или быть выраженной незначи-
тельно. Миотония, встречающаяся у преобладающего 
большинства пациентов с классической формой болезни, 
у детей, как правило, отсутствует примерно до 10-летне-
го возраста. Катаракта, являющаяся самым частым со-
матическим симптомом у взрослых пациентов, при дет-
ских формах болезни встречается редко.

Затрагивая тему генетической диагностики, необ-
ходимо отметить, что преобладающее большинство 
лабораторий в России используют трехпраймерную 
полимеразную цепную реакцию, с помощью которой 
можно подтвердить диагноз. Использование количе-
ственного метода блот-гибридизации позволяет по-
считать точное количество CTG-повторов, что явля-
ется актуальным для болезней экспансии. Хорошо 
известно, что для таких болезней характерен феномен 
антиципации. Зная точное количество CTG-повторов, 
можно предположить примерный возраст дебюта МД1 
и оценить прогноз. Хотя большинство публикаций 
указывают на положительную корреляцию между ко-
личеством CTG-повторов и тяжестью течения болезни, 
в некоторых отдельных случаях выявлено несоответ-
ствие данной закономерности. С прогностической 
точки зрения и для выявления возможных, описанных 
ранее в разных исследованиях несоответствий важно 
определение точного количества CTG-повторов у по-
пуляции российских пациентов с МД1. 

Особое социальное значение имеет создание и под-
держание регистра пациентов с МД1, а также объеди-
нение пациентов и их семей в пациентские сообщества. 
Создание подобных организаций позволит обеспечить 
коммуникацию между семьями, повысить осведомлен-
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ность о течении болезни, возможных осложнениях МД1 
и способах их предотвращения как у пациентов, так  
и у медицинских сообществ, а также улучшить качество 
оказываемой медицинской помощи и повысить качество 
жизни пациентов с МД1. Сейчас в мире несколькими 
ведущими лабораториями ведется разработка патогене-
тической терапии, включающей 3 подхода: создание ма-
лых молекул, создание препаратов на основе антисмы-
словых олигонуклеотидов и заместительную генную 
терапию; часть препаратов проходят II и III фазу клини-
ческих испытаний. В связи с этим ожидаются значитель-
ные изменения в подходах к терапии МД1 уже через 
несколько лет. 

Заключение
Миотоническая дистрофия 1-го типа характеризу-

ется выраженной гетерогенностью симптоматики; 
клиническая картина при врожденной форме, форме 
с дебютом в детском возрасте и классической форме 

значительно различается. Если для взрослой формы 
МД1 характерен классический фенотип заболевания 
в виде преобладания в клинической картине мышеч-
ных симптомов, то для инфантильной и ювенильной 
форм на первый план выходят интеллектуальные  
и поведенческие нарушения, в то время как миотония 
и мышечная слабость менее выражены. Также можно 
наблюдать вариабельность прогноза при различных 
формах МД1: при врожденной форме смертность 
вследствие дыхательной недостаточности или синдро-
ма внезапной детской смерти наблюдается почти  
у половины пациентов, в то время как у пациентов  
с поздним дебютом болезни продолжительность жиз-
ни, как правило, не изменена. Таким образом, осве-
домленность врачей разных специальностей о клини-
ческом полиморфизме МД1 необходима для ранней 
диагностики и внедрения мультидисциплинарного 
подхода ведения пациентов для улучшения прогноза 
и повышения качества их жизни.
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