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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

  

АЛТ – аланинаминотрансфераза 

АСТ – аспартатаминотрансфераза 

ВП – вызванные потенциалы 

ВПРС – вторично-прогрессирующий  рассеянный склероз 

ВПРСБО – вторично-прогрессирующий рассеянный склероз без обострений 

ВПРССО – вторично-прогрессирующий рассеянный склероз сохраняющимися 

обострениями 

ГА – глатирамера ацетат  

ГЭБ – гематоэнцефалический барьер  

ДЗН – диск зрительного нерва 

ЗВП – зрительные вызванные потенциалы 

ЗН – зрительный нерв 

ИМТ – иммуномоделирующая терапия 

ИФНβ – интерфероны-бета 

ИФНβ1а-30 – интерферон-бета -1-а в суточной дозе 30 мкг 

ИФНβ1а-44 – интерферон-бета-1а в суточной дозе 44 мкг 

ИФНβ1b – интерферон-бета-1б 

МНТФ – мозговой нейротрофический фактор 

МРТ – магнитно-резонансная томография 

НТ3 – нейротропин -3  

ОАТ – олигоклональные антитела  

ОН – оптический неврит 

ОКТ – оптическая когерентная томография 

ПИРТС – препараты, изменяющие течение рассеянного склероза 

ППРС – первично-прогрессирующий рассеянный склероз 

ППРССО – первично-прогрессирующий рассеянный склероз с сохраняющими-

ся обострениями 

ПНС – периферическая нервная система 
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РН – ретробульбарный неврит 

РРС – ремиттирующий рассеянный склероз 

РС – рассеянный склероз 

СНВС – слой нервных волокон сетчатки 

ФНО-А – фактор некроза опухолей альфа 

ФРН – фактор роста нервов 

ЦНС – центральная нервная система 

ЦСЖ – цереброспинальная жидкость 

ЭРГ – электроретинография 

АМРА-рецепторы – рецепторы альфа-амино-3-гидрокси-5-метил-4-изоказол-

пропионовой кислоты 

EDSS – Expanded Disability Status Scale (расширенная шкала показателей ин-

валидизации по Куртцке) 

FS – Functional Systems ( шкала оценки функциональных систем по Куртцке) 

NAA – N-ацетиласпартат 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



5 
 

 
 

ВВЕДЕНИЕ 

 

Рассеянный склероз (РС)  является хроническим демиелинизирующим за-

болеванием центральной нервной системы, имеющим  в   большинстве  случаев 

на ранних стадиях волнообразное течение с чередованием периодов обострений 

и ремиссий, реже неуклонно прогрессирующее течение [22]. Несмотря на широ-

кое и многоплановое изучение этого заболевания,  рассеянный  склероз, по-пре-

жнему, является одной из  самых  актуальных  проблем современной медицины 

[20, 218]. По  статистическим  данным,  количество  больных  данным заболева-

нием в мире превышает 3 млн человек. Одной из  особенностей  эпидемиологии 

рассеянного  склероза является тенденция к повышению   встречаемости  этого  

заболевания в странах южной Европы и США. Вторая тенденция связана с  уве-

личением частоты его на многих территориях. Это вызвано улучшением качест-

вади агностики  после  внедрения объективных методов подтверждения диагно-

за (магнитно-резонансной томографии), принятием унифицированных диагнос-

тических  шкал  и стандартизированных методов проведения эпидемиологичес-

ких исследований заболевания, увеличением возможностей симптоматической 

терапии, что привело к учащению случаев с длительным течением заболевания, 

и, наконец, с истинным нарастанием заболеваемости [25, 28, 152, 259]. 

        

АКТУАЛЬНОСТЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Рассеянный склероз, несомненно, является одной из самых значимых  ме-

дицинских и социальных проблем современности. По данным ВОЗ,  среди  нев-

рологических заболеваний, рассеянный склероз является одной из  самых  глав-

ных причин стойкой инвалидизации лиц молодого возраста [20, 166, 182, 215]. 

Через 10 лет от начала заболевания  30-37%  больных  способны  передвигаться  

только с посторонней помощью; 50% больных имеют трудности с выполнением

профессиональных обязанностей, более 80%  больных  вынуждены  сменить ра-

боту. Через 15 лет от начала заболевания только 50%  больных  сохраняют  спо-
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собность работать, обслуживать себя, передвигаться без посторонней помощи. 

Смертность от рассеянного склероза составляет 2 случая на 100000 населения в 

год. В 50% случаев причиной смерти являются  такие  осложнения,  как  инфек-

ции дыхательных путей (пневмонии), а также  инфекции мочевыводящих путей 

(уросепсис). Средний возраст умерших больных составляет 51 год. Среди боль-

ных рассеянным склерозом уровень суицидальной смертности по  сравнению  с 

общей  популяцией  значительно   выше  (в 3-7,4 раза).  Средний  возраст  умер-

ших больных в группе с суицидальной смертностью составляет 44 года.  Выжи-

ваемость больных через 25 лет от начала заболевания составляет 75% всех  слу-

чаев [6, 10, 80, 109]. 

Нарушение зрительных функций  и  глазодвигательные  расстройства раз-

виваются почти у 90% больных рассеянным склерозом [22, 32]. У 70% больных 

одним из первых проявлений заболевания является оптический неврит, причем 

только  у 35-55%  пациентов  развивается  острая клиническая картина оптичес-

кого неврита, тогда как в 45-65% случаев поражение зрительного  нерва   проте-

кает субклинически. При этом больные могут  сразу не обращаться за медицин-

ской помощью, а через несколько лет спустя обнаруживаются симптомы пора-

жения различных отделов центральной нервной системы [22, 147]. Таким  обра-

зом, нейроофтальмологическое  обследование  в ранней диагностике рассеянно-

го склероза играет весомую роль и позволяет поставить диагноз в  более  корот-

кие сроки,  что  необходимо для  своевременного  начала  патогенетической 

терапии и избежания необоснованных назначений лекарственных препаратов. 

Несмотря на многоплановое  изучение  эпидемиологии  рассеянного скле-

роза, многие вопросы остаются до конца не выясненными, например, с чем свя-

зано увеличение частоты встречаемости рассеянного склероза не только в реги-

онах и этнических группах, традиционных для этого заболевания, но и  в облас-

тях и этносах, ранее свободных от него [22]. Дальнейшее изучение потенциаль-

ных фактов риска, особенностей дебюта заболевания, клинической картины, ва-

риантов течения  болезни,  нейровизуализации,  нейрофизиологии,  нейроимму-

нологии, психологии у больных с рассеянным склерозом, является крайне не-
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обходимым и должно позволить более объективно выделять группы риска, нап-

равление и тактику патогенетического лечения и профилактики рецидивов 

заболевания [112, 230, 261]. 

Все вышеперечисленные положения актуальны и для Калужской области, 

поэтому изучение клинических, психологических, эпидемиологических особен-

ностей рассеянного склероза  имеет не только научное значение, но и позволя-

ет использовать полученные данные в практической деятельности  врача-невро-

лога с целью ранней диагностики заболевания, оптимизации терапии, разработ-

ки реабилитационных мероприятий, что имеет важное медико-социальное зна-

чение. 

 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Цель настоящего исследования – изучить клинико-эпидемиологические и 

клинико-психологические особенности рассеянного склероза, создать регистр 

рассеянного склероза в Калужской области, оценить возможности применения 

нейроофтальмологического обследования в диагностике рассеянного склероза. 

 

ЗАДАЧИ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

1. Изучить  эпидемиологические   особенности  рассеянного  склероза, 

создать  регионарный  регистр  больных рассеянным склерозом в 

Калужской области.  

2. Изучить  особенности  клинических  проявлений  дебюта  рассеянного 

склероза, выявить факторы, определяющие прогноз заболевания. 

3. Изучить состояние зрительного анализатора у больных с различными 

вариантами течения рассеянного склероза, оценить возможности при-

менения методов нейроофтальмологического обследования в диагнос-

тике рассеянного склероза. 
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4. Изучить эффективность и переносимость  различных  видов  иммуномо-

дулирующей терапии  рассеянного  склероза  с  учетом  изменения 

гематологических и биохимических показателей. 

5. Изучить психологические особенности больных рассеянным склерозом, 

получающих различные варианты патогенетической терапии. 

 

НАУЧНАЯ НОВИЗНА 

 

Впервые в Калужской области проведено клинико-эпидемиологическое 

исследование рассеянного склероза.   Установлено,  что  распространенность  

заболевания составляет 54,7:100000 населения, что позволяет отнести регион к 

зоне высокого риска развития рассеянного склероза. Выявлена тенденция к рос-

ту заболеваемости рассеянным склерозом в  регионе – данный  показатель неук-

лонно увеличивался с 4,1:100000 населения в 2009 г. до 4,6:100000 населения  в 

2012 г., что выше аналогичных показателей в большинстве регионов страны. 

Впервые в Калужской области  проанализирована  распространенность рассеян-

ного склероза в отдельных районах области, выявлена территориальная неодно-

родность заболевания. Отмечено преобладание числа женщин над мужчинами в 

общей популяции больных с рассеянным склерозом. Соотношение мужского и 

женского населения составило 1:2,03, что сопоставимо с данными  других авто-

ров. Впервые для Калужской  области  дана  клиническая  характеристика  каж-

дого из типов течения рассеянного  склероза.  Установлено, что первично-прог-

рессирующий рассеянный склероз встречается в регионе значительно реже по 

сравнению с другими субъектами Российской Федерации и составляет не более 

1% от общей популяции больных, а преобладающим вариантом течения являет-

ся ремиттирующий рассеянный склероз (43%). Продемонстрированы стойкие 

гематологические осложнения терапии интерферонами-бета, в то время как из-

менения биохимических показателей имели транзиторный характер. Впервые 

в Калужской области изучено состояние органа зрения у больных с различными 

вариантами рассеянного склероза. Показано снижение толщины слоя нервных 
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волокон зрительного нерва во всех сегментах, уменьшение макулярного объема 

сетчатки  при  всех  типах  течения рассеянного склероза, но в большей степени 

при первично-прогрессирующем и вторично-прогрессирующем вариантах тече-

ния заболевания. Установлено снижение функциональной активности зритель-

ного  нерва  при  всех  вариантах  течения рассеянного склероза по данным зри-

тельных вызванных потенциалов. Продемонстрирована возможность использо-

вания методов оптической когерентной томографии и зрительных вызванных 

потенциалов в сочетании с неврологическим и нейровизуализационным иссле-

дованиями  для  ранне  диагностики рассеянного склероза и мониторинга дина-

мики патологического процесса при различных вариантах течения рассеянного 

склероза. Продемонстрировано уменьшение частоты и тяжести симптомов деп-

рессии на фоне терапии препаратами, изменяющими течение рассеянного скле-

роза. 

 

ПРАКТИЧЕСКАЯ ЦЕННОСТЬ РАБОТЫ 

 

Полученные в ходе  работы  данные  о  клинико-эпидемиологических осо-

бенностях рассеянного склероза позволяют повысить эффективность и качество 

оказания  медицинской  и  социальной  помощи больным с  рассеянным склеро-

зом. Данные о неравномерной распространенности заболевания среди субъек-

тов области могут быть использованы при планировании и распределении бюд-

жетных средств  здравоохранения. 

Клиническая  характеристика  вариантов  рассеянного склероза и характе-

ра дебюта заболевания помогают повысить качество диагностики. Определение 

прогностических  факторов  позволяет  более  дифференцировано  подходить   

к выбору варианта патогенетической терапии. 

Результаты гематологического и биохимического исследований указыва-

ют на необходимость контроля показателей крови у пациентов, получающих 

терапию  интерферонами-бета,  особенно при наличии сопутствующей сомати-
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ческой патологии, что позволяет избежать осложнений при иммуномодулирую-

щей терапии.  

Данные  нейроофтальмологического  исследования  указывают на целесо-

образность применения методов оптической когерентной томографии, зритель-

ных вызванных потенциалов в комплексе с нейровизуализацией в ранней диаг-

ностике рассеянного склероза, а  также  позволяют  количественно  оценить 

степень выраженности демиелинизирующего и нейродегенеративного 

процессов при различных вариантах течения рассеянного склероза. 

Психологическое исследование показало необходимость контроля психи-

ческих  функций больных,   получающих   иммуномодулирующую терапию для 

своевременного выявления и коррекции возможных расстройств. 

 

ОСНОВНЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ, ВЫНОСИМЫЕ НА ЗАЩИТУ 

 

1. Калужская область относится к регионам с высоким риском развития рас-

сеянного склероза. Показатель распространенности заболевания в регио-

не составляет 54,7: 100000 населения. Отмечен  неуклонный  рост заболе-

ваемости рассеянным склерозом в период с 2009 по 2012 годы с 4,1 до 

4,6: 100000 соответственно. Заболеванием чаще страдают женщины (со-

отношение мужчин и женщин среди  заболевших  составило  1:2,03).  Рас-

сеянный склероз наиболее часто дебютирует с оптического неврита, сен-

сорных расстройств или сочетанием нескольких неврологических синдро-

мов. 

2. Прогностическими факторами, определяющими  особенности  течения за-

болевания,  являются  характер   дебюта и продолжительность первой ре-

миссии. Выраженность  неврологического  дефицита  не  зависит от  

половой принадлежности и возраста. 

3. На фоне применения иммуномоделирующей терапии отмечено стойкое 

снижение  гематологических  показателей  всех  кроветворных  ростков, а 

биохимические изменения носили транзиторный характер. 
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4. Определено снижение толщины слоя  нервных  волокон  зрительного нер-

ва, уменьшение макулярного объема сетчатки, а также снижение функци-

ональной активности зрительного нерва при всех вариантах течения рас-

сеянного склероза. 

5. Терапия препаратами,  изменяющими  течение  рассеянного  склероза 

оказывает положительное влияние на качество жизни больных. 

   

АПРОБАЦИЯ РАБОТЫ 

          Материалы диссертации докладывались на совместном  заседании  кафед-

ры неврологии  и  психиатрии  факультета повышения квалификации и профес-

сиональной переподготовки специалистов, кафедры неврологии и нейрохирур-

гии,  кафедры  нормальной  физиологии,  кафедры фармакологии, кафедры кли-

нической фармакологии Смоленской государственной медицинской академии 

(2009, 2010, 2011, 2012), заседаниях кафедры неврологии и нейрохирургии 

СГМА (2010, 2011), конференциях молодых ученых СГМА (2011, 2012), на 

заседании проблемной комиссии «Физиология и патология нервной системы» 

СГМА (14 ноября 2013). 

          Диссертация  апробирована  и рекомендована к защите на заседании 

расширенной проблемной комиссии  «Физиология  и  патология нервной систе-

мы» Смоленской государственной медицинской академии (05 декабря  2013). 

 

ОБЪЕМ И СТРУКТУРА РАБОТЫ 

Диссертация изложена на 154 страницах, включает введение, обзор лите-

тературы, 5 глав результатов собственных исследований, заключение, выводы, 

практические рекомендации и список литературы, содержащий 130 отечествен-

ных и 155 зарубежных источников. Работа содержит 38 таблиц и 19 рисунков. 
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

История изучения рассеянного склероза (РС) начинается  со  второй поло-

вины  ХIХ века, когда французский патологоанатом Ж. Крювелье в 1835 году 

описал «пятнистый» или «островковый» склероз (sclerosis en plaque). 

         Приоритет  описания  клинической  картины  и  особенностей течения рас-

сеянного склероза принадлежит Jean-Martin Charcot (1856), который выделил 

заболевание в отдельную нозологическую  форму  и  характеризовал  его как 

сочетание спастической параплегии, интенционного тремора, нарушения речи, 

зрительных расстройств и нистагма [23, 28]. Именно в это время появились 

первые эпидемиологические исследования РС, указывающие на неравномер-

ную распространенность заболевания между отдельными странами и внутри го-

сударств [92]. 

Первое  масштабное  исследование  эпидемиологии РС на  территории на-

шей страны было проведено в период с 1948 по 1957  годы.   Было изучено про-

центное  соотношение  больных  с  РС ко всем пациентам в 30 неврологических 

клиниках.  В  клиниках западных  районов  европейской  части страны он соста-

вил – 3,7%, в юго-западных  районах европейской части России – 1,3% [16, 25, 

28, 72].  

Эпидемиологические  исследования  занимают в изучении РС особое мес-

то, так как позволяют не только оценить общее количество больных с данной 

патологией, но и дают возможность открыть новые направления в изучении 

этиологии и патогенеза заболевания, указать направления для исследований 

новых методов лечения, планировать и организовывать оказание медико-социа-

льной помощи этим больным [27, 30, 68, 163]. 

В 60-80 гг. прошлого века были разработаны унифицированные критерии 

диагностики   и подходы к  организации  эпидемиологических  исследований, 

что способствовало накоплению определенного объема объективной 

информации, позволяющей судить о реальном распространении РС в мире [19, 

212, 243]. 
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          Принято выделять три зоны, отличающиеся по частоте встречаемости 

РС. Зона высокого риска (распространенность более 50 случаев на 100000 насе-

ления) - Северная и Центральная Европа,  северные  районы  США, юг Канады,  

юг Австралии и Новая Зеландия. Зона среднего риска  (от  10  до  49 случаев на  

100000 населения) – некоторые области Северной Европы и Центральной 

Европы, Южная и Восточная Европа, юг США и остальная территория Авст-

ралии. Зона низкого риска РС – большинство регионов Южной и Центральной 

Америки, Азии, Африки и Океании (с распространенностью менее 10 случаев 

на 100 000 населения) [205]. 

Первые  систематизированные  исследования,  проведенные  в Европе, 

Северной Америке и Австралии в 1950–1980 гг., позволили сформулировать 

основные «классические» характеристики распространения РС [22, 29]. Забо-

левание встречается преимущественно у лиц европейской расы. Более высокая 

частота встречаемости РС отмечена в зонах, более удаленных от экватора, т.е. в  

Северном полушарии – традиционно наличие градиента убывания частоты РС 

«Север–Юг» (суммы географического и этнического факторов). В среднем 5–

10% от всех случаев составляет «семейный» РС. У 60% больных заболевание  

начинается в возрасте от 20 до 40 лет, а средний возраст клинического начала 

колеблется в разных популяциях от 29 до 33 лет. Частота встречаемости РС у 

женщин больше, чем у мужского населения,  но у мужчин значительно выше 

вероятность   развития   неблагоприятного  первично-прогредиентного  течения 

РС, особенно в возрасте старше 40 лет. Кроме того,  показатели  распространен-

ности и заболеваемости РС могут значительно варьировать  на  соседних терри-

ториях и даже на одной территории, но в разные временные периоды. Доказано 

изменение частоты РС среди перемещенного населения (мигрантов) при смене 

зон проживания в виде изменения риска развития заболевания в зависимости от 

возраста переезда (до и после 15 лет). Кроме того, описаны «кластеры РС» – 

зоны с резко повышенной частотой РС и «микроэпидемии РС» – резкое увели-

чение заболеваемости РС на ограниченной территории в определенный времен-
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ной    промежуток.  Установлено, что  риск   развития РС  определяется  суммой 

наследственных, внешних и социальных факторов [39, 86, 89, 240]. 

В последнее время отмечено стирание традиционного градиента «Север–

Юг» в Северном полушарии, выявление РС среди этнических групп, которые 

ранее считались «свободными» от РС, и увеличение числа случаев РС  в  «нети-

пичных» возрастных группах, т.е. с началом заболевания в возрасте моложе 18 

и старше 45 лет (особенно среди детей и подростков) [10, 78, 121]. Характерной 

особенностью  эпидемиологии  РС является повышение частоты встречаемости  

его во многих регионах, что связано как с истинным увеличением заболеваемо-

сти, так и с целым рядом медицинских и социальных факторов (таких как, уве-

личение средней продолжительности жизни  больных  в  результате  улучшения 

возможностей патогенетического и симптоматического лечения, улучшение 

качества диагностики, т. е. более ранней постановкой  диагноза, увеличением 

числа «мягких» случаев РС) [49, 50]. 

При  анализе  распространенности  РС  по  географическим  зонам, тради-

ционно, выявлен наиболее высокий уровень встречаемости в Северной и Цент-

ральной Европе [27, 29, 201]. Очень высокие уровни распространенности и 

заболеваемости РС зарегистрированы в Шотландии, Оклендских островах – 

более 180 случаев на 100000 населения. В остальных регионах Великобритании 

показатель  распространенности  варьирует  от 70 до  170 при стабильных пока-

зателях заболеваемости в районе 2,5–3,0 новых случаев РС на 100000 населе-

ния.  В  Ирландии  распространенность  РС от 88 до 112 случаев. В Скандинавс-

ких странах РС также встречается очень часто, особенно в Швеции (распрост-

раненность более 90-120 на 100000 населения) и Дании (более 110 случаев), при 

стабильно   высоком  уровне  заболеваемости (в Швеции 5,0, в Дании от  3,9  до 

5,3 новых случаев на 100000 населения в год) [208, 254]. Распространенность 

РС в континентальной части Европы наиболее высока в Германии, Словении, 

Швей-царии, варьируя от 80 до 110 при стабильной заболеваемости, 

составляющей  от 3 до 5 случаев на 100000 населения. Высока 

распространенность РС в других странах Центральной Европы: до 90 случаев 
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на 1000 населения в Чехии и Словакии, до 80 случаев в Венгрии [28, 200, 243]. 

Распространенность РС в Белоруссии и на Украине не превышает 50, но в 

южных регионах последней неоднократно выявляли относительно низкие 

показатели распространенности – порядка 20 случаев на 100000 населения [67]. 

Распространенность  РС в США варьирует  от  20 до 30  случаев на юге до 100–

177 и более на севере [69, 193, 238, 244]. В Центральной и Южной Америке 

показатели не высоки :от 5 до 20случаев на 100000 населения, но нельзя исклю-

чить  низкую  выявляемость случаев. В конце 90-х годов возросла 

распространенность РС в Азии, особенно в Кувейте, Саудовской Аравии и 

ОАЭ. Редко встречается РС в Индии – от 1 до 5 случаев на 100000. Также 

традиционно очень низкая частота РС в Китае  - от 1до 4 случаев на 100000 

 [269]. В  Японии  выделяют  два  варианта  РС - оптикомиелит,  сходный  с  

болезнью Девика, которые некоторые исследователи считают «азиатским» ва-

риантом РС, и типичный РС. Согласно данным общенационального эпидемио-

логического исследования, проводимого в 2004 году, показатель распростра-

ненности РС возрос до 7,7 на 100000 населения [222, 244]. В Африке наиболее 

часто РС встречается на севере в арабских странах (в Тунисе 

и Ливии до 10 случаев) и на юге в ЮАР (до 15 на 100000 населения среди 

«белого» населения). РС не описан у представителей этнической группы майо-

ри. 

 Большинство регионов России относятся к зоне среднего и высокого рис-

ка развития РС с показателями распространенности от 30 до 70:100000 населе-

ния и заболеваемостью от 0,5 до 2,5 случаев [23, 27, 35, 37]. В целом более 

низкие показатели распространенности РС были зарегистрированы у потомков 

тюркских народов (т.е. чувашей, татар, башкир) и у представителей северно-

кавказской группы (черкесов, чеченцев, дагестанцев) и азиатского происхожде-

ния (якуты и буряты) [7, 62, 100, 101]. Крайне редко РС бывает у коренных 

малых народностей Севера, Сибири и Дальнего Востока, но описан ряд случаев 

демиелинизирующей патологии по типу оптикомиелита (болезни Девика) [56, 

70, 74, 86].  



16 
 

 
 

Средний показатель распространенности РС составляет в большинстве 

областей Западной, Северной и Центральной России от 35 до 70 случаев (нап-

ример, в Москве – 46,0:100000 населения, Орле – 42,3; Костроме – 35, Ярос-

лавле – 42, Воронеже – 67; Смоленске – 55,4,  в районах Поволжья – от 30 до 50 

(в Казани – 38, в Уфе – 31, но в некоторых районах Башкирии в 80-х годах 

увеличивалась до 80 случаев), на юге России – от 20 до 40 (Волгограде – 32, 

Ростове-на-Дону – 26) [54, 55, 83, 105, 106]. Заболеваемость РС, как правило, 

варьирует от 1,0 до 3,0 на 100000 населения, но сильно колеблется на соседних 

территориях и в разные периоды, что, возможно, связано и с особенностью 

сбора материала. На Урале и в Западной Сибири распространенность РС 

варьирует от 20 до 40 случаев, например, если в целом по Тюменской области 

 показатель равен 26, то в Ханты-Мансийском  автономном  округе  он  чуть  

выше 14, а на юге Тюменской области – около 40 [51, 66, 74, 86]. 

В регионах Восточной Сибири, Амурской области и Приморском крае 

распространенность РС выросла за последние 30 лет с 10–15 до 30–60 случаев 

на 100000 населения (например, в Новосибирске в 1998 г. – до 60, но в 2003 г. 

стала ниже – 49; в Иркутске на 2007 г. – 33; в Алтайском крае – до 32, в 

Кемеровской области – до 30, в Омске – 42 [51, 63, 75, 88]. Распространенность 

РС среди коренных жителей южной части бывшего СССР значительно ниже, 

чем у проживающих на тех же территориях русских, что 

подтверждает значимость генетического фактора в распределении РС. В тоже 

время, заболеваемость РС среди русских, родившихся и проживающих в 

южных регионах несколько ниже, чем среди русского населения на их родине, 

что отражает роль внешних факторов в географическом распределении забо-

левания [23, 28]. 

Исходя из анализа эпидемиологических исследований, можно сделать 

вывод, что наиболее стабильным показателем является заболеваемость, так как 

уровень распространенности РС в мире постоянно увеличивается в связи с 

широким использованием нейровизуализационных методик, позволяющих 

своевременно установить диагноз, а также с увеличением продолжительности 
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жизни больных, связанной с улучшением качества их лечения, реабилитации и 

социальной помощи, и с реальным ростом заболеваемости (действительным 

увеличением числа новых случаев РС) [13]. 

Несмотря  на многолетние  и  разноплановые  исследования, причина воз-

никновения рассеянного склероза до настоящего времени, по-прежнему, точно 

неизвестна. Исследования этиологических факторов заболевания условно мож-

но разделить на 2 подгруппы: 1) изучение наследственных (генетических) фак-

торов; 2) изучение  внешних  факторов  (географических, токсических, социаль-

ных, диетических, инфекционных) [110, 142, 145, 162]. 

Ввиду наибольшей встречаемости заболевания на территориях с прох-

ладным и влажным климатом, обсуждается вопрос о его связи с какими-либо 

факторами  внешней  среды: составом воды, почвы (недостаточность микроэле-

ментов - кобальта, меди, марганца, цинка, йода), продуктов питания (потреб-

ление  в  пищу большого количества животных жиров), освещенностью, хрони-

ческими интоксикациями (органические растворители, бензин, металлы, другие 

химикаты), инфекциями: вирусами (ретровирусы, EBV, herpes VI, JC и др., 

вероятно в сочетании с эндогенными ретровирусам), бактериями (стрептококк, 

стафилококк и др.), недостатку витамина Д (известно, что его активная форма 

может угнетать Th1-лимфоциты и увеличивать популяцию Th2-лимфоциов, 

которые продуцируют противовоспалительные цитокины); хроническим психо-

эмоциональным стрессом [183, 185, 217, 249]. 

Известно, что в разных регионах с аналогичными природными условиями 

отмечаются значительные различия в частоте встречаемости РС: например, на 

Сицилии больных с РС в 10 раз больше, чем на Мальте; в США различия в 

заболеваемости в одинаковых географических зонах достигают 4-5 кратных 

значений [164, 165, 211]. Это позволяет предположить наличие генетической 

предрасположенности  к  развитию  РС,  что может быть подтверждено следую-

щим: некоторые популяции (североамериканские индейцы, якуты, цыгане, авс-

тралийские аборигены, новозеландские маори) и некоторые другие народности 

устойчивы  к  РС,  несмотря  на  проживание в зонах высокого риска. Наследст-
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венную  предрасположенность  к  рассеянному  склерозу  можно  подтвердить  

и следующим фактом: если риск заболевания для популяции в целом 

составляет 0,2% , то в семьях больных риск развития РС для трех поколений 

достигает 20% [30, 117, 260]. 

Наиболее вероятным является предположение о полигенной основе пред-

расположенности к рассеянному склерозу. У каждого человека в регуляции им-

мунного ответа принимает участие одновременно несколько генов. При этом 

количество взаимодействующих генов может быть большим. Гены, связанные с 

функционированием иммунной системы, расположены на разных хромосомах 

[30, 31, 90]. 

         У европейских народов при рассеянном склерозе наиболее часто опреде-

ляется гаплотип DR2 (DW2) DRB1*1501 - DQA1*0102 - DQB1*0602 HLA-

системы II класса.  

В то же время имеются сообщения об отсутствии у больных рассеянным 

 локусов,  выявляемых  у  здоровых  людей,  так  называемых,  протективных 

локусов [100]. Установлено также присутствие и различное сочетание тех или 

иных генетических маркеров, что может предопределять не только вероятность 

возникновения заболевания, но и отражаться на особенностях патогенеза, им-

мунорегуляции у больных рассеянным склерозом, типа клинического течения 

болезни.  Например,  наличие маркеров DR3 и ФНО-А -9 связано с неблагопри-

ятным течением рассеянного склероза, ФНО-А-7 - с клинически более мягким 

проявлением заболевания [15, 30, 90, 99]. 

Косвенным подтверждением вирусной этиологии РС служат «вспышки» 

заболевания, которые были описаны как «эпидемии» РС на Фарерских островах 

и  в  Исландии,  а  также Флориде,  Калифорнии,  Канаде. На разных этапах изу-

чения заболевания высказывались предположения о роли вирусов бешенства, 

простого герпеса, кори, собачьей чумки, Т-лимфоцитарного вируса человека 1 

типа, вируса Эпштейна-Барр. Высказывается предположение, что РС может 

вызываться каким-то ретровирусом, передающимся половым путем [82, 151, 

257]. Возможно, не какой-то один, а разные вирусы могут служить пусковым 
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механизмом патологических иммунных реакций в центральной нервной систе-

ме при РС [60, 144, 155]. 

Несомненна и роль гормональных факторов в возникновении данного 

заболевания, как и других аутоиммунных болезней, которые значительно чаще 

встречаются у женщин. Кроме того,  показана связь  гиперактивности  гормона-

льной оси гипоталамус-гипофиз-надпочечники/половые железы с клиническим 

течением РС. На ранней стадии заболевания эта гиперактивность незначитель-

на, но она возрастает при переходе в стадию прогрессирования [92, 94, 264]. 

Итак,  в  настоящее время РС рассматривается как мультифакторное забо-

левание,  развивающееся  при  возможном участии воздействия вирусов, факто-

ров внешней  среды, и,  вероятно,  гормональных  факторов,  при  наличии гене-

тической предрасположенности. 

Вклад каждой из причин оценивается различно. С.М. Poser считает, что 

генетические факторы, видимо, в большей степени влияют на заболеваемость 

РС, а средовые – на его клинические проявления [117, 126, 258]. 

В  последние  годы,  благодаря данным, полученным при патоморфологи-

ческих, иммунологических, нейровизуализационных методах исследования, по-

нятия о рассеянном склерозе как о заболевании ЦНС, имеющем ремиттирую-

щее  течение  и  приводящее к разрушению только миелина проводников голов-

ного  и спинного мозга, значительно изменились. Выявление различных паттер-

нов демиелинизации, варьирующих от преобладания воспалительных реакций 

до  олигодендроглиопатии  и аномальной  ремиелинизации, а также доказатель-

ства аксонального повреждения не только в активных очагах, но и во внешнене 

неизмененном  белом  веществе  сблизили  РС с нейродегенеративными заболе-

ваниями [33, 114, 175, 176]. Даже в фазе клинической ремиссии патологических 

процесс продолжается,  с  самого  начала  заболевания  страдают осевые цилин-

дры нервного волокна и помимо белого вещества ЦНС поражается серое вещес-

тво коры и подкорковых образований [24, 25, 49]. 

В настоящее время не вызывает сомнения тот факт, что при РС имеют 

место  2  патологических  процесса:  очаговое воспаление с образованием пери-
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васкулярных воспалительных инфильтратов в головном и спинном мозге и ней-

родегенерация. 

Механизм развития воспалительных аутоиммунных изменений при РС 

достаточно изучен. Он включает: 1) активацию анергичных неактивных Т-

клеток типа CD4+ вне центральной нервной системы; 2) проникновении их 

через гематоэнцефалический барьер (ГЭБ); 3) образование тримолекулярного 

комплекса, включающего соответствующий рецептор активированной Т-клетки 

и аутоантиген, связанный с молекулами II класса главного комплекса гистосов-

местимости на антигенпрезентирующих клетках (макрофагах и клетках нейро-

глии). Проникшие в нервную систему аутореактивные Т-клетки и вторично ак-

тивированные макрофаги  и  клетки  глии  секретируют  провоспалительные ци-

токины (интерферон-гамма, фактор некроза опухоли-альфа, и др.), которые в 

свою  очередь  в еще большей степени индуцируют и поддерживают воспалите-

льные  реакции  и  усиливают  проницаемость  гемато-энцефалического барьера 

(ГЭБ). Помимо активации клеточного звена, в патогенезе РС играет роль и 

гуморальное звено иммунитета, а также активируется система комплемента. 

Несмотря на то, что клиническое течение заболевания на  первых  этапах харак-

теризуется чередованием обострении и ремиссий, иммуновоспалительный про-

цесс в целом имеет постоянное течение [42, 49, 154, 267].  

В результате каскада иммунологических и биохимических реакций раз-

вивается повреждение миелина и олигодендроцитов [156, 179, 202, 221]. На 

поздних  этапах  патологического процесса активируются неспецифические ме-

ханизмы: фагоцитоз  поврежденных  структур  и  пролиферация глиальных эле-

ментов. Помимо развития воспалительных  реакций,  демиелинизации и глиаль-

ных  нарушений имеет место и повреждение аксонов. Именно аксональное пов-

реждение  считают  причиной развития  необратимого  неврологического дефи-

цита  и  трансформации  ремитирующего  течения   во  вторично-прогрессирую-

щее. 

Причины дегенерации аксонов в настоящее время до конца не выяснены. 

Существует несколько гипотез относительно связи воспаления и дегенерации. 
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Наиболее обоснованной представляется гипотеза о том, что воспаление и деге-

нерация  лишь частично  взаимосвязаны – на  ранних  этапах развития ремитти-

рующего  РС  повреждение  аксонов  является прямым следствием воспалитель-

ной аутоиммунной реакции, а при вторично- и первично-прогрессирующем ти-

пах течения нейродегенеративные процессы развиваются независимо от воспа-

ления. Существует мнение, что в этих случаях развитие нейродегенерации схо-

же  с постполио-синдромом, когда аксоны, «выжившие» после вирусной инфек-

ции, через  многие  годы  подвергаются  апоптозу.  Таким образом, при рассеян-

ном склерозе поврежденные воспалительным процессом клетки могут погибать

через несколько лет без развития воспаления [138, 139, 140, 228]. 

Развитие аксональной  дегенерации, связанной  с  воспалительными реак-

циями, может быть обусловлено рядом факторов: увеличением внеклеточного 

давления при воспалительном отеке; эксайтоксическим повреждением в резуль-

тате воздействия глутамата, продуцируемого активированными макрофагами и 

микроглией, на  олигодендроглиальные АМРА-рецепторы; выделением провос-

палительных цитокинов;  воздействием оксида  азота и  свободных радикалов, 

продуцируемых в большом количестве в месте воспаления [42, 93, 94].  

Исходя из вышеизложенного, развитие неврологического дефицита при 

РС можно рассматривать с точки зрения двух патогенетических механизмов: 

обратимой острой воспалительной демиелинизации, доминирующей в стадию 

обострении заболевания при ремиттирующем варианте течения, и необратимой 

дегенерацией, преобладающей при вторично-прогрессирующем течении. Эти 

же изменения обуславливают развитие и атрофических изменений в ЦНС при 

РС. 

Возникновение  различных симптомов при рассеянном склерозе  обуслов-

лено нарушением прохождения нервных импульсов по проводящим путям 

практически любого участка ЦНС [25, 34, 187]. 

К наиболее типичным симптомам относятся: ретробульбарный неврит,  

спастичность  и  другие  симптомы  поражения пирамидного пути, чувствитель-
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ные нарушения, нистагм, диплопия, головокружение, нарушения функций тазо-

вых органов [102, 108, 188, 237]. 

Достаточно часто при РС также встречаются: когнитивные нарушения и 

другие нервно-психические расстройства, усталость, различные болевые синд-

ромы. Значительно реже встречаются пароксизмальные расстройства, вовлече-

ние черепных нервов (кроме зрительного), вегетативные нарушения (расстройс-

тва  потоотделения,  сердечно-сосудистые  нарушения, синдром Горнера), синд- 

ром беспокойных ног, диссомния [20, 22, 28, 65].  

Атипичными проявлениями РС являются: афазия, гемианопсия, экстрапи-

рамидные двигательные расстройства, выраженная мышечная атрофия, фасци-

куляции [117, 207]. 

Двигательные нарушения встречаются в клинической картине  РС  наибо-

лее часто. В зависимости от локализации очага могут наблюдаться гемипарезы 

и парапарезы, реже монопарезы.  Довольно  характерно  изменение  степени па-

реза в течение дня: некоторые больные отмечают усиление  слабости  к  вечеру, 

другие –  в  утренние  часы.  Снижение силы при поражении пирамидной систе-

мы при РС всегда сопровождается  патологическими  пирамидными  симптома-

ми, повышением сухожильных и периостальных рефлексов, снижением кожных

брюшных рефлексов. Типична диссоциация амплитуды сухожильных рефлек-

сов по вертикали, т.е. более выраженное повышение рефлексов с нижней коне-

чности, чем с верхней на той же стороне. Центральные параличи при РС могут 

сопровождаться различными изменениями мышечного тонуса – спастикой, ги-

потонией или дистонией. Своеобразным клиническим проявлением многооча-

гового демиелинизирующего процесса является сочетание признаков централь-

ного  паралича  с  гиперрефлексией и клонусами, патологическими пирамидны-

ми  знаками  и одновременно выраженной гипотонией из-за поражения провод-

ников  глубокой  чувствительности  и/или  мозжечка (один из примеров синдро-

ма «клинической диссоциации»,  описанного  Д.А. Марковым и А.Л. Леонович) 

[72, 79, 81]. 
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Нарушение  зрительных  функций  и глазодвигательные расстройства раз-

виваются почти у 90% больных РС [28]. У 70%  больных  одним из первых про-

явлений РС является оптический неврит (ОН), причем только у 35-55% пациен-

тов развивается острая клиническая картина ОН, тогда как в 45-65% случаев 

поражение зрительного нерва протекает субклинически. При этом больные мо-

гут  не обращаться  за медицинской помощью, а через несколько лет обнаружи-

ваются симптомы поражения различных отделов ЦНС [32, 76, 229]. 

Более  половины  больных  переносят неоднократные рецидивы ОН, кото-

рые заканчиваются частичной атрофией зрительного нерва [42, 47, 48, 137].     

В настоящее время широко распространенно деление  воспалительных за-

болеваний зрительного нерва на оптический неврит (неврит зрительного нерва 

(ОН), и ретробульбарный неврит (РН). При этом под ОН понимают те формы 

воспаления, при которых воспалительный  процесс захватывает и диск зритель-

ного  нерва.  В  связи  с этим при невритах зрительного нерва офтальмоскопией 

всегда  обнаруживаются  изменения со стороны диска  зрительного  нерва. В 

отличие от этого РН представляет собой воспаление зрительного нерва  за глаз-

ным яблоком, не распроcтраняющееся на диск n.opticus. В таких случаях изме-

нений на глазном дне не бывает. По существу при РН воспалительный процесс 

может  захватывать  периферические и  центральные пучки нервных волокон. В 

соответствии с этим в поле зрения может наблюдаться два типа изменений: во-

первых, сужение границ при отсутствии изменений в центральной части поля 

зрения,  и,  во-вторых,  появление  центральных скотом. Нередко ретробульбар-

ный  неврит  все же  сопровождается слабо выраженными воспалительными из-

менениями диска зрительного нерва [57, 96, 107].     

Клиническая картина ОН характеризуется  острым  снижением зрения да-

же вплоть до светоощущения, которому могут предшествовать приступы «зату-

манивания» в течение нескольких часов [3, 28, 76].  

Снижение зрения, как правило, обусловлено появлением  в  поле зрения 

центральной скотомы (90% случаев), парацентральной  скотомы,  сужением по-

лей зрения на 10-30%, и часто сопровождается изменением цветового зрения 
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с потерей тона и цвета, преобладанием серого цвета, сужением полей зрения на 

красный  и  зеленый  цвета,  нарушением объемного зрения (феномен Пульфри-

ха). Изменения полей зрения могут  быть  весьма  разнообразными  и,  в зависи-

мости от того, захватывает воспаление периферические пучки или проникает 

более глубоко в ствол зрительного нерва, может отмечаться либо небольшое 

сужение границ поля зрения на белый цвет, либо секторальное сужение поля 

зрения. Когда воспалительный процесс особенно глубоко проникает в толщу 

нервного ствола, наблюдается сужение границ поля  зрения  с  резко неправиль-

ными очертаниями [84, 97]. Кроме того, в процессе обострений РС в процесс 

демиелинизации могут быть вовлечены зрительные волокна в той или иной 

части хиазмы. Изменения полей зрения в таких случаях варьируют в больших 

пределах [3, 76]. Е.Ж. Трон (1968) указывал на следующие изменения полей 

зрения  при  вовлечении  в процесс демиелинизации хиазмы при РС: битемпора-

льное  сужение  с  центральными скотомами; битемпоральное сужение с битем-

поральными парацентральными скотомами; битемпоральное сужение с темпо-

ральной скотомой на одном глазу. Кроме того в этом случае наблюдаются: би-

темпоральные  центральные  скотомы  без сужения границ, битемпоральное су-

жение без скотом, темпоральная гемианопсия на одном глазу при слепоте дру-

гого глаза, битемпоральное сужение с биназальными скотомами, битемпораль-

ное сужение с гомонимными скотомами. 

РН сопровождается болью в области глазного яблока, усиливающееся при 

движении или надавливании, особенно при взгляде вверх, что связано с раздра-

жением оболочек зрительного нерва при тракции верхней и внутренней прямой 

мышцы [28, 76]. Характерной особенностью РС по Д.А. Маркову и А.Л. Леоно-

вич (1976) является феномен «клинического расщепления» или синдром «кли-

нической диссоциации» - несоответствие степени сохранности функции с выра-

женными  изменениями  объективных  данных.  Например,  наличие у больного 

нормальной остроты зрения и выявление на глазном дне признаков частичной 

атрофии диска зрительного нерва [28, 72]. 
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Одним из предвестников развивающегося рассеянного склероза являются 

глазодвигательные нарушения, которые могут сопровождаться жалобами на 

двоение. 

Исключительно характерным признаком для РС является межъядерная 

офтальмоплегия, связанная с очагами демиелинизации в волокнах медиального 

продольного пучка. Также характерны дискоординированные движения глаз-

ных яблок, их разностояние по горизонтали и вертикали, недоведение глазных 

яблок  кнутри  и  кнаружи, вертикальный  и  горизонтальный нистагм, асиммет-

ричный нистагм с ротаторным компонентом, «саккадирующие» движения глаз-

ных яблок, мононуклеарный нистагм [28, 76]. 

Симптомы поражения мозжечка и его проводников в клинической карти-

не  РС  занимают  значительное  место и входят в «триаду Шарко»  (интенцион-

ный  тремор,  нистагм,  скандированная  речь)  и  «пентаду Марбурга»  (поблед-

нение височных половин дисков зрительного нерва, выпадение брюшных реф-

лексов, интенционный тремор, нистагм, скандированная речь). Часто выявля-

ются нарушения равновесия и походки, статическая и динамическая атаксия, 

дисметрия, гиперметрия, асинергия, интенционное дрожание, а также мимопо-

падание при выполнении координаторных проб, скандированная речь, мегало-

графия [22, 95]. 

Симптомы поражения черепных нервов встречаются примерно у 58% па-

циентов. Наиболее часто отмечаются симптомы поражения тройничного, отво-

дящего и лицевого нервов, реже – бульбарной группы. Очаги демиелинизации в 

этих случаях могут образовываться во внутримозговых частях нервов, поэтому 

могут отмечаться симптомокомплексы как центральных, так и  периферических 

поражений. Очаги в надъядерных отделах кортиконуклеарного тракта могут 

быть причиной псевдобульбарного симптомокомплекса [20, 22, 28].  

Нарушение чувствительности является  одним  из  самых  частых симпто-

мов в дебюте РС и на протяжении болезни встречается у 80-90% всех больных. 

Как правило,  они  проявляются  парестезиями в дистальных  отделах конечнос-

тей, распространяясь затем проксимально. При исследовании выявляются «пят-
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нистые» участки нарушений  тактильной и болевой чувствительности. На более 

поздних стадиях развития заболевания выявляются нарушения чувствительно-

сти по проводниковому, реже – по сегментарному типу. Достаточно редким, но 

специфичным   для   РС, является  афферентный  парез  руки – так  называемый 

«синдром бесполезной руки», «синдром деафферентации Оппенгейма», возни-

кающий при утрате глубокой чувствительности в результате поражения лем-

нисковой системы или задних столбов спинного мозга на верхнем шейном 

уровне [103, 117]. В 5-10% случаев отмечается симптом Лермитта, выражаю-

щийся в возникновении ощущения прохождения электрического тока по поз-

воночнику с иррадиацией в руки или ноги при наклоне головы вперед [39]. В 

особую подгруппу выделяют головные боли при РС. Возможными причинами 

головных  болей  при  РС  могут быть депрессивные и скелетно-мышечные рас-

стройства [256]. 

Нарушения функций тазовых органов достаточно часты у больных с РС и 

являются важной причиной нетрудоспособности, негативно влияя на психоло-

гическое состояния и снижая качество жизни. Среди тазовых расстройств часто 

встречаются учащенное мочеиспускание, никтурия, затрудненное мочеиспус-

кание, чувство неполного опорожнения мочевого пузыря, недержание мочи, 

императивные позывы, прерывистое мочеиспускание. Причиной нарушения 

мочеиспускания при РС является диссинергия детрузора и сфинктеров. Особую 

группу симптомов представляют нарушения половой функции, а у женщин и 

менструального цикла [113]. 

Еще в конце XIX – столетия Charcot обращал внимание, что при РС часто 

отмечается нарушение памяти, внимания, могут быть аффективнее расстройст-

ва и снижение интеллекта [44, 52]. 

Депрессия при РС является самым частым аффективным синдромом. По 

данным  разных  авторов,  она  встречается  у  25-55% пациентов. Причинами ее 

могут быть реакция на болезнь, само  заболевание и  побочные  эффекты прово-

димой терапии. Также  достаточно часто встречаются  тревожные  расстройства 

(преобладают у женщин  на  начальных  этапах  заболевания),  обсессивно-ком-
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пульсивные  расстройства  и  панические атаки  [148, 171]. Часто отмечается эй-

фория, которая, как правило, сочетается с интеллектуальным снижением. Дан-

ный симптом, вероятно, является следствием поражения головного мозга – вы-

является связь развития эйфории с расширением желудочков мозга и пораже-

нием лобно-височных отделов головного мозга. Реже встречаются патологичес-

кие смех и плач, обусловленные, главным образом, диффузным, билатеральным 

поражением кортико-бульбарных трактов в полушариях головного мозга, 

варолиева моста или связей между ними. Также у больных с РС встречается 

алекситимия, т.е. трудности в восприятии и словесном описании пациентом 

собственных эмоцийи чувств («нет слов, чтобы описать состояние») [44, 53, 73, 

85].Острые  психотические расстройства при РС редки.  В  5-7%  случаев  де-

бют  или обострение РС может проявляться психозами. Они могут варьировать 

от   кратких  эпизодов  до  длительных нарушений с продуктивной симптомати-

кой, что в некоторых случаях обусловливает необходимость дифференциально-

го диагноза с шизофренией [143, 159, 226, 235]. 

Утомляемость является  также  одним из основных проявлений РС, встре-

чаясь, по данным разных авторов, в 75-92%случаев [36]. Как правило, синдром 

постоянной усталости не связан прямо с депрессией и мышечной слабостью 

[158, 227]. Он проявляется необходимостью в частом отдыхе, затруднением при 

выполнении повторных действий, снижением мотивации, сонливостью [52,53].

В  большей  степени  усталость  касается физической деятельности, но умствен-

ная активность, способность к концентрации внимания также снижаются [117, 

130 ,223].  

Известно, что периферическая нервная система может вовлекаться в пато-

логический  процесс  при  РС.  Причиной  этого могут быть очаги демиелиниза-

ции в спинном мозге в зонах вхождения корешков, возможно, вторичное вовле-

чение в патологический процесс самих корешков и серого вещества спинного 

мозга. В ряде случаев у больных с длительным РС наблюдалось присоединение 

полинейропатического синдрома, в единичных случаях возможно развитие 

множественных мононевропатий. Существуют предположения, что развитие 
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данного синдрома возможно вследствие переключения аутоиммунных реакций 

с компонентов миелина ЦНС на миелин периферической нервной системы 

(ПНС), а также возможным токсическим влиянием лекарственных средств, при-

меняемых для лечения РС, на периферические нервы [97, 149, 226]. 

У 2-10% больных РС может наблюдаться клиника острого поперечного 

поражения спинного мозга с развитием полного  или  неполного  синдрома Бро-

ун-Секара.  Чаще этот синдром встречается в странах со средним и малым 

риском развития РС. Для этой формы РС характерно позднее начало, преобла-

дание в клинике симптомов поражений спинного мозга и зрительного нерва. 

Имеются сообщения о генетических особенностях этой группы больных: 

повышенной частоте встречаемости аллелей группы DR4 и DQw7 по HLA-

системе 2 класса. В подобных дифференциальный диагноз проводится прежде 

всего с оптикомиелитом Девика [272]. 

Пароксизмальные расстройства по данным разных авторов встречаются у 

5-20% больных  РС  [117, 255].  Они могут быть сенсорными, моторными, соче-

танными. Чаще всего пароксизмальные расстройства появляются в разверну-

той стадии заболевания, но иногда могут быть и ранними признаками болезни. 

Они характеризуются малой продолжительностью (обычно не больше 2 минут) 

и большой частотой возникновения  (до нескольких сотен в день),  часто прово-

цируются различными «триггерными» факторами, такими как движение, психо-

эмоциональный стресс, а также сенсорными стимулами, гипервентиляцией. Са-  

мым  часто  встречающимся  среди  сенсорных пароксизмальных симптомов яв-

ляется симптом Лермитта. В 5% случаев он может быть первым проявлением 

РС [28, 117]. Среди острых пароксизмальных состояний при РС наиболее часто 

встречаемыми являются унилатеральные тонические спазмы, гемифасциальные 

спазмы и лицевые миоклонии.  Кроме того  отмечаются острые эпизоды дизарт-

рии  с  атаксией, эпилептические припадки, острая потеря слуха, острые сенсор-

ные пароксизмы. Также у больных с рассеянным склерозом описаны: гемиатак-

сия  с  парестезиями  на другой стороне тела, хореоатетоз при движении, нарко-

лепсия, пароксизмальный кашель, пароксизмы зуда, дизестезий, парестезий, не-
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типичные невралгические боли, приступообразная головная боль, невралгия 

тройничного нерва [28, 184, 256]. 

Эпилептические  приступы  являются довольно редким клиническим про-

явлением РС и отмечаются у 1-2% больных. Эпилептические припадки обычно 

парциальные, с возможной вторичной  генерализацией.  Возникновение эпилеп-

тических приступов при РС, как правило, обусловлено локализацией бляшек 

вблизи коры мозга. Другая причина может состоять в функциональной лабиль-

ности  церебральных  регуляторных  механизмов,  сопровождающей  экзацерба-

цию  заболевания,  что приводит  к выявлению конституционально обусловлен-

ной повышенной судорожной готовности.  

Особого внимания заслуживают «специфичные» для рассеянного склеро-

за симптомокомплексы. Большинство из этих синдромов   не  имеют самостоя-

тельной диагностической ценности, но при проведении дифференциальной 

диагностики с другими заболеваниями ЦНС являются аргументами в пользу 

демиелинизирующего процесса. К таковым относятся синдром «клинического 

расщепления», связанный с сочетанием у одного больного симптомов пораже-

ния различных проводниковых систем ЦНС на разных уровнях; синдром 

«непостоянства» клинических симптомов», отражающий зависимость скорости 

проведения  нервного  импульса  по демиелинизированному волокну от различ-

ных показателей гомеостаза. Примером последнего служит симптом «горячей 

ванны» - ухудшение состояния больного при повышении температуры тела в 

связи с замедлением проведения импульса по нервному волокну. Характерны-

ми  для  РС  являются  симптом Лермитта (ощущение прохождения электричес-

кого  тока  по  позвоночнику с иррадиацией  в руки и ноги, который можно рас-

сматривать  как  эквивалент  симптома  Тиннеля в ЦНС), а также «синдром бес-

полезной руки» («синдром деафферентации руки Оппенгейма»), который явля-

ется результатом поражения лемнисковой системы или задних столбов спинно-

го мозга [28, 266, 275]. 

В настоящее время различают 4 варианта течения РС: ремиттирующий 

рассеянный склероз (РРС), вторично-прогрессирующий РС (ВПРС), первично-
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прогрессирующий РС (ППРС) и первично-прогрессирующий РС  с  обострения-

ми (ППРССО).  

Течение заболевания  характеризуется  следующими  показателями: нали-

чием и частотой обострений и темпом нарастания неврологического дефицита. 

Под  обострением  (атакой, рецидивом, экзацербацией) принято понимать появ-

ление новой или усугубление уже имеющееся неврологической симптоматики 

не менее чем в течение 24 часов.  Два  новых обострения должны быть разделе-

ны интервалом в 30 дней от начала первого до начала второго. Следует также 

различать «псевдообострение» - появление новой клинической симптоматики 

или нарастание уже имеющейся на фоне сопутствующего заболевания и прохо-

дящее с нормализацией общего состояния (например, при повышении темпера-

туры тела). 

Ремиттирующий РС характеризуется наличием периодов обострений с 

полным или частичным восстановлением функций в период ремиссии и отсутс-

твием нарастания неврологического дефицита между экзарцебациями. Этот ва-

риант течения встречается в 75-80% случаев, особенно в начале заболевания 

[209]. 

Вторично-прогрессирующий РС (ВПРС) характеризуется постепенным 

нарастанием неврологической симптоматики у больных, ранее имевших РРС. 

Различают вторично-прогрессирующее течение рассеянного склероза без обос-

трений  (ВПРСБО)  и  вторично-прогрессирующее  течение  с  сохраняющимися 

обострениями (ВПРССО). 

ВПРСБО характеризуется неуклонным прогрессированием заболевания 

после ремиттирующего течения без периодов обострений. 

 При ВПРССО обострения сохраняются, а неврологическая симптоматика 

между ними продолжает нарастать. 

Более чем у половины больных ремиттирующий РС с течением времени 

приобретает вторично-прогрессирующее течение [21, 153, 190, 191]. 

Под прогрессированием заболевания понимают увеличение в течение 6 

месяцев показателя шкалы EDSS по сравнению с исходным на 1 балл и более, 
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если оно составляло <5,5 баллов, или на 0,5 балла у больных с EDSS > 6,0 

баллов.  

 Первично-прогрессирующий РС (ППРС) характеризуется неуклонным 

нарастанием неврологической симптоматики с самого начала заболевания с 

временной стабилизацией или незначительным улучшением. Рецидивов при 

этом варианте течения не отмечается. ППРС встречается у 10-15% больных, 

среди которых преобладают мужчины. Для ППРС также характерно начало в 

более позднем возрасте (старше 40 лет), чем при РРС, превалирование спиналь-

ной симптоматики, плохой ответ на традиционную терапию. В патоморфоло-

гической картине при данном варианте течения заболевания нейродегенератив-

ный процесс с повреждением аксоном преобладает над воспалительным [195, 

214, 274]. 

Первично-прогрессирующий  рассеянный  склероз  с  сохраняющимися 

обострениями  (ППРССО) характеризуется неуклонным нарастанием невроло-

гической симптоматики с самого начала заболевания, на фоне которого сохра-

няются  обострения.  Данный  тип  течения заболевания встречается в 3-6% слу-

чаев [28, 163]. 

В  настоящее  время  принято отдельно выделять клинически изолирован-

ный синдром (КИС) – первый эпизод неврологических расстройств, заставляю-

щий предположить рассеянный склероз. КИС может развиваться в течение нес-

кольких часов или дней и быть моно- или мультифокальным в зависимости от 

клинических  данных.  К наиболее  частым монофокальным КИС относятся рет-

робульбарный неврит, симптом Лермитта, парестезии в руках.  

КИС может регрессировать самостоятельно, но в случаях значительной 

выраженности симптоматики, требует проведения кортикостероидной терапии. 

Наибольший риск перехода в достоверный РС имеют пациенты с клинически 

мультифокальным КИС, а также больные с монофокальным КИС, который 

сопровождается наличием 9 очагов на МРТ в Т2- режиме или 1 контрастируе-

мого очага в Т1- режиме [117, 131, 263]. 
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Клиническое течение рассеянного склероза весьма разнообразно, и, поми-

мо вышеуказанных вариантов, приято также выделять «мягкий» («доброкачес-

твенный») и злокачественный типы течения заболевания. 

Понятие «доброкачественный» РС было введено впервые Kidd D. в 1994 

году. При этом варианте течения через 10 лет от начала заболевания отмечают-

ся минимальные изменения – не более 1-2 балла по шкале EDSS, пациенты 

остаются функциональной активными и имеют лишь небольшие затруднения в 

профессиональной и социальной деятельности. Данный вариант течения встре-

чается в 10-15% случаев [196, 235]. 

У 5-10% больных течение РС может быть определено как «злокачествен-

ное». В этом случае в течение 5 лет от развития заболевания отмечаются частые 

обострения, приводящие к формированию грубого неврологического дефицита, 

значительной инвалидизации или смерти [93]. 

Предсказать характер течения  заболевания  у  каждого конкретного боль-

ного с большей долей вероятности на момент начала заболевания невозможно. 

Однако характер дебюта РС, длительность первой ремиссии играют важную 

роль в определение прогноза заболевания, в частности темпов прогрессирова-

ния  [189,  210,  239, 271].  Наиболее  благоприятными  прогностическими приз-

наками являются: женский пол, начало болезни в молодом возрасте, дебют с 

сенсорных нарушения или ретробульбарного неврита, длительный период до 

второго обострения, хорошее восстановление после экзацербаций и редкие 

обострения в первые 2 года заболевания, небольшая степень инвалидизации 

через 5 лет от начала болезни. Начало РС в более позднем возрасте, наличие 

пирамидной  или  мозжечковой  симптоматики  в  дебюте заболевания, прогрес-

сирование симптоматики с самого начала (достижение 3 баллов по шкале EDSS 

за  3  года  болезни),  плохое  восстановление после обострений приводят к фор-

мированию стойкого неврологического дефицита и инвалидизации в более 

короткие сроки [206, 262]. Важную роль в прогнозировании заболевания 

играют данные нейровизиуализации. Известно, что у 65% больных с КИС, 

имеющих по данным МРТ изменения белого вещества, в течение последующих 
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5  лет  развивается  достоверный РС. Наличие контрастируемых очагов в Т1-ре-

жиме свидетельствует об активности процесса и высоком риске экзацербации 

[129]. 

Диагноз РС традиционно устанавливается на основании совокупности 

клинических  и  параклинических  признаков,  наиболее важным из которых яв-

ляется определение поражения белого вещества ЦНС, «рассеянного во времени 

и локализации» [216]. C.Poser и соавторами в 1983г были предложены диагнос-

тические  критерии,  согласно  которым  заболевание рассматривалось как «дос-

товерный» и «вероятный» РС, а каждая из этих категорий подразделялась на 

«клинический» и «лабораторно подтвержденный» [231, 234]. 

Для подтверждения РС по МРТ используются диагностические критерии 

МРТ F.H.Fazekas: наличие не менее 3 очагов, 2 из которых должны быть распо-

ложены перивентрикулярно и их размер должен быть более 6 мм или 1 очаг 

может быть локализован субтенториально [167, 270]. 

Для еще более точной нейровизуализационной диагностики РС F.Barkof  

с соавторами предложили критерии, согласно которым очаги  должны  соответ-

ствовать 3 из 3 условий: 1) очаг, накапливающий контраст,  или 9 гиперинтен-

сивных очагов в Т2-режиме; 2) должен быть  по  крайней мере 1 субтенториаль-

ный очаг; 3) по крайней мере 1 очаг должен  располагаться  вблизи  коры голов-

ного мозга; 4) должны быть по крайней мере 3 перивентрикулярных очага.  

При этом 1 спинальный очаг может заменять 1 церебральный. Очаги дол-

жны быть более 3 мм в диаметре [167, 168]. 

На «рассеянность во времени» очагов по МРТ указывают следующие 

критерии: 1) накопление контраста в режиме Т1 через 3 месяца или более в тех 

очагах, где его не отмечалось при предшествующей атаке или выявление новых 

очагов в Т2-режиме; 2) обнаружение очагов, накапливающих контраст в режи-

ме Т1, или новых очагов в Т2- режиме через 3 месяца после первой атаки [252]. 

Для выявления аксональной дегенерации используется магнитно-резонан-

сная спектроскопия, выявляющая снижение концентрации NAA-специфическо-
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го  аксонального  и  нейронального  маркера,   указывающего   на  уменьшение 

количества аксонов и метаболические нарушения в них [77, 167, 212, 245]. 

Учитывая большую распространенность РС, взаимосвязь оптического 

неврита с патологией ЦНС, общие патогенетические механизмы повреждения 

нервного волокна, не вызывает сомнения тот факт, что современные методы 

нейроофтальмологического обследования являются крайне необходимыми для 

ранней диагностики демиелинизирующих заболеваний ЦНС. 

Для диагностики РС очень важным критерием является обнаружение 

очагов демиелинизации в ЦНС – «бляшек» в головном и спинном мозге, а 

также истончения ганглионарных волокон зрительного нерва с уменьшением  

толщины их слоя [57, 120,178, 192].  

Снижение толщины нервных волокон зрительного нерва и сетчатки, 

связанное с уменьшением количества аксонов и свидетельствующее о нейроде-

генерации,  в  настоящее время  представляется возможным  при  помощи опти-

ческой когерентной томографии (ОКТ) [4, 58, 59, 169]. 

Современная ОКТ – бесконтактная неинвазивная технология, которую 

используют для исследования морфологии переднего  и  заднего отрезков глаз-

ного яблока in vivo. 

Для диагностики РС наиболее важным критерием является выявление 

очагов демиелинизации. При осмотре глазного дна с помощью фундус-камеры 

обнаруживаются линейные участки просветления и затемнения, расходящиеся 

веерообразно вдоль сосудов, свидетельствующие о вовлечении ЗН в процесс 

демиелинизации [2, 3, 71, 146]. 

Важными методами для оценки функционального состояния, степени со-

хранности  зрительных путей, а  также для  определения  локализации патоло-

гического очага, «не звучащего клинически», являются функциональные мето-

ды  исследования, такие  как  электроретинография (ЭРГ) и зрительные вызван-

ные потенциалы (ЗВП). Установлено, что ЗВП изменены у 75-97% больных 

с достоверным РС даже при отсутствии жалоб на снижение зрения [17, 18, 61]. 
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Электроретинография  –  метод,  позволяющий получить графическое вы-

ражение  биоэлектрической  активности, возникающей в ответ на световую сти-

муляцию  сетчатки.  С  помощью данного метода оценивается нейрональная ак-

тивность сетчатки глаза. При  РС  отмечается снижение амплитуды (мкВ) и уве-

личение времени (латентности) до пиков implicit time [3]. 

Зрительные вызванные потенциалы (ЗВП) отражают суммарную биоэлек-

трическую активность корковых нейронов зрительного анализатора и других 

отделов зрительных путей, возникающих  на  вспышку света  или  структуриро-

ванные стимулы. При анализе ЗВП в первую  очередь  учитывают  форму  в  ос-

новном Р100, амплитуду (мкВ) и время до пиков волн (мс); разность его латент-

ности  при  стимуляции  правого и левого глаза (межокулярная разность латент-

ности и амплитуд); а  также  межполушарную  асимметрию;  парадоксальность 

латерализации ЗВП, когда Р100 – паттерн реверсивного ЗВП выражен над 

окципитальной областью ипсилатеральной гемисферы по отношению к полю 

стимуляции.  

В настоящее время в большое значение в ранней диагностике РС уделяет-

ся функциональным методам исследования, позволяющим определить локали-

зацию  и  распространенность  патологического процесса. В  случае  рассеянно-

го  склероза  может  быть  использован метод вызванных потенциалов (ВП). 

Соматосенсорные ВП изменены в 96%, а слуховые ВП ствола мозга – в 30-67% 

случаев [117].  

Изменения состава ЦСЖ не являются специфичными для РС. Наиболее 

доказательным  подтверждением  РС  является  определение  олигоклональных 

антител (ОАТ)  к белкам миелина,  увеличение  концентрации  иммуноглобули- 

на G в ЦСЖ по сравнению с его содержанием в сыворотке крови. 

Международная группа экспертов под руководством W. Ian McDonald в 

2001 году разработала новые диагностические критерии болезни, которые в 

2010 году были дополнены  рекомендациями  по оценке  диссеминации   

патологического процесса во времени и уточнениями значения спинальных 

очагов.  
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Таким образом, диагностика РС основывается на совокупном анализе 

данных клинической картины, а также данных МРТ, ВП, ОКТ, отражающих 

характер и «рассеянность процесса в пространстве и времени».    

В 90-х годах XX века появились препараты патогенетической терапии, 

позволяющие в значительной мере сокращать тяжесть и число обострений, тем 

самым замедляя прогрессирование заболевания, эффективность  и безопасность 

использования  которых , была доказана во многих  международных  многоцен-

тровых исследованиях [64, 125, 161, 199]. 

Первыми препаратами, изменяющими течение РС были интерфероны-

бета. Препарат, известный в настоящее время как бетаферон (БФ), ронбентал, 

экставиа, и представляющий собой очищенный белковый продукт, полученный 

методом рекомбинации ДНК человека с использованием штамма E.coli был 

утвержден Управлением по контролю за пищевыми продуктами   и  лекарствен-

ными средствами (FDA) в 1993г. В  России данный  препарат был зарегистриро-

ван в 1996 году. Интерфероны-бета обладают антивирусным, антипролифера-

тивным и иммуномодулирующим эффектами, а также оказывают полифактор-

ное действие на клеточный иммунитет. Действие интерферонов-бета еще связа-

но с подавлением экспрессии главного комплекса гистосовместимости II класса 

на антигенпрезентирующих клетках, снижением поступления лейкоцитов через 

ГЭБ  вследствие  влияния  на  молекулы адгезии, хемокины, матриксные метал-

лопротеазы [9, 34]. Помимо того, интер-фероны-бета снижают уровень провос-

палительного интерферона-гамма, ФНО-альфа и увеличивают уровень противо-

воспалительных цитокинов [43, 68, 242, 246]. Кроме того, интерфероны-бета 

замедляют пролиферацию астроцитов и подавляют астроцитоз, тем самым ока-

зывая опосредованное нейропротективное действие. Эффективность и безопас-

ность применения БФ для лечения РРС была доказана в открытом мультицент-

ровом исследовании с участием 11 центров. В течение 16 лет наблюдения за 

пациентами, получающими лечение БФ, было достоверно отмечено снижение  

частоты обострений и темпов прогрессирования заболевания, а по данным МРТ
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 отмечалось не только уменьшение образования новых активных очагов, но и 

снижение общего объема очагов демиелинизации [11, 177, 224, 247]. 

Позднее был синтезирован и исследован аналогичный по механизму 

действия интерферон-бета-1-а (Jacobs, 1995), но представленный в различных 

дозировках, что расширило возможности лечения РС. Известны следующие 

препараты  интерферона-бета- 1-а – ребиф (РФ) – для лечения РРС и ВПРССО 

и авонекс (АВ) – для применения у больных с РРС [25]. В 2010 г. в России 

зарегистрирован улучшенный ребиф, который не содержит человеческого сы-

вороточного альбумина [115]. 

Еще одним препаратом, изменяющим течение РС является глатирамера 

ацетат (ГА),  или  копаксон,  который  представляет  собой  синтетический 

полимер, состоящий из четырех аминокислот: L-аланина, L-глутамина, L- 

лизина и L-тирозина. ГА зарегистрирован для применения у больных с РРС [98, 

241, 273, 277]. ГА действует на самое начальное звено патогенеза РС, образуя с 

главным комплеском гистосовместимости II класса более прочную связь, чем 

основной белок миелина и другие аутоантигены, являясь ложной мишенью для 

активированных  аутоагрессивных  Т-лимфоцитов,  что  приводит  к  угнетению 

аутоиммунного ответа на множественные антигены миелина [181]. Кроме того 

ГА обладает нейропротективным действием и способствует нейрогенезу за счет 

выделения ГА-специфичными Т2-клетками фактора роста нервов (ФРН), ней-

ротропина-3 (НТ3), и мозгового нейротрофического фактора (МНТФ) [115, 124, 

136, 204]. 

Эффективность применения ПИТРС неоднократно показана во многих 

исследованиях. По данным ряда исследователей (исследования OPTIMS, а так-

же BENEFIT, BEYOND и др.) через 2 года применения БФ после дебюта досто-

верный РС развился у 23% больных, тогда как в группе плацебо – у 45%, через 

5 лет достоверный РС отмечался у 37% больных, получавших терапию БФ, и у 

52% пациентов, получавших плацебо [122, 128, 180, 213].  

При применении интерферонов-бета в ряде случаев отмечаются нежела-

тельные реакции: местные кожные реакции, гриппоподобный синдром и повы-
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шение уровня печеночных ферментов, для снижения выраженности которых 

необходимо проводить ротацию мест инъекций препарата и титрование дозы в 

начале лечения [45, 46, 68]. Каждые 3 мес на фоне лечения ПИТРС необходимо 

определять уровень печеночных ферментов. Временная отмена или снижение 

дозы препарата, как правило, приводит к нормализации показателей [26]. К 

нежелательным реакциям при применении ГА относятся: местные кожные 

реакции, липоатрофия в месте введения, а также риск развития системной 

реакции в виде вегетативного криза, как правило, не требующего медикамен-

тозной коррекции [40, 173, 236]. 

   При лечение итерферонами могут наблюдаться различного рода психо-

патологические реакции: эмоциональная нестабильность, эйфория, снижение 

критики, депрессия [127, 133, 170]. Однако, следует помнить, что депрессия 

может быть не только побочным эффектом терапии, но и реакцией на болезнь 

[250, 251]. В настоящее время имеются данные о прямой и непосредственной 

связи  развития  депрессии  и лечением интерферонами  [85, 225, 276]. При дли-

тельном применении интерферонов возможно развитие сердечно-сосудистых 

реакций: гипотензии, тахикардии, аритмии [236]. Иногда на фоне терапии ин-

терферонами отмечается выраженная, плохо поддающаяся медикаментозной 

терапии, головная боль, что может быть причиной отмены препарата [39]. Ино-

гда могут встречаться следующие побочные реакции: легкая алопеция, генера-

лизованная сыпь, гипотиреоидизм, аутоиммунный тиреоидит, полиартропатии, 

тромбоцитопения, анемия, миастения, активация имеющихся   у  больного ауто-

иммунных заболеваний [91, 118, 132, 172].  

   При неэффективности препаратов первого ряда для лечения РС могут 

быть применены иммуносупрессоры – митоксантрон (новартрон, онкотрон) или 

препарат  моноклональных  антител  натализумаб  (тизабри)  [115, 117]. Миток-

сантрон является препаратом третьей линии для лечения ВПРС и агрессивного 

ремиттирующего  РС.  Эффективность  препарата  связана с антипролифератив-

ным  действием  на  Т-лимфоциты, а также подавлением гуморального иммуни-

тета, снижением продукции провоспалительных цитокинов, индукцией апопто-
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за  антиген-презентирующих  клеток и дезактивацией макрофагов [174]. Препа-

рат рекомендован к применению в дозе 12 мг/м
2
 каждые 3 месяца, а суммарная 

доза не должна превышать 140 мг/м
2
. Наиболее частыми побочными эффектами 

при применении митоксантрона являются тошнота, рвота, инфекции дыхатель-

ных  путей  и  мочевого тракта, головная боль, кардиотоксичность, тромбоцито-

пения, вторичная аменорея, алопеция [97, 203]. 

При активном течении РРС может быть использован метод индукционной 

терапии – краткосрочная иммуносупрессия митоксантроном с последующим 

длительным лечением препаратами первого ряда [157, 194]. 

Натализумаб (тизабри) – препарат,  относящийся  к  группе  моноклональ-

ных антител, являющийся селективным антагонистом молекул адгезии на 

поверхности лимфоцитов. Натализумаб блокирует прикрепление лимфоцитов к 

эндотелию, замедляя  тем  самым  проникновение  лимфоцитов  через ГЭБ. Воз-

можными механизмами действия препарата, кроме того, являются подавление 

активности Т-лимфоцитов в очагах и аксонального повреждения в ЦНС [87, 

233]. Натализумаб применяют ежемесячно в виде внутривенных инфузий 300 

мг раствора, содержащего 20 мг препарата. По данным исследования AFFIRM 

препарат показал высокую активность по сравнению с интерферонами и ГА: 

отмечено снижение среднегодовой частоты обострения на 68% по сравнению с 

плацебо, а также снижение риска нарастания инвалидизации на 42%. Однако, 

при применении препарата описаны случаи развития прогрессирующей муль-

тифокальной лейкоэнцефалопатии, в связи с чем лечение  необходимо прово-

дить  в  условиях  тщательного  МРТ-контроля  [123]. Препарат противопоказан 

больным, получавшим ранее иммуносупрессивную терапию; имеющим злока-

чественные новообразования; детям; подросткам; лицам старше 65 лет; бере-

менным и кромящим женщинам [115, 131]. 

В  настоящее  время  в  России  появились препараты терапии РС для пер-

орального приема. К  ним  относятся  кладрибин (мовектро), финголимод (гиле-

ниа). Мовектро – иммунодепрессант с коротким курсом приема (8-10 дней в 

течение года), подавляющий аутоиммунные воспалительные процессы за счет 



40 
 

 
 

избирательного снижения количества CD-4, CD-8 и CD-19 лимфоцитов. В 

исследовании CLARITY препарат показал хорошую эффективность при РРС: 

отмечено снижение частоты обострений на 58%, отсутствие обострений у 80% 

пациентов,  отсутствие  нарастания инвалидизации у 86% пациентов, значитель-

ное уменьшение числа T1 Gd+ очагов (на 86%) и активных Т2 очагов (на 73%) в 

течение 96 недель по сравнению с плацебо. На фоне терапии мовектро отмеча-

лось преходящее изменение формулы крови – со временем численность лимфо-

цитов восстанавливалась, а препарат при этом не оказывал значимого влияния 

на другие клетки крови, в том числе на нейтрофилы, что позволяло сохранять 

приемлемый уровень устойчивости к инфекциям [83, 253, 268].   

В настоящее время проходит исследование PREMIERE, предполагающее 

длительное наблюдение пациентов, принимающих кладрибин в таблетках, в 

котором принимают участие 2100 больных из 50 стран (400 центров), в том 

числе и из России [115]. 

Другим препаратом для перорального приема, разрешенным в США 

(2010г.), Европе (2011г.) и России (2010г.) является финголимод (Гилениа). 

Препарат является модулятором 4 из 5 известных сфингозин-фосфатных рецеп-

торов лимфоцитов, клеток ЦНС и ПНС. Финголимод блокирует эти рецепторы 

на мембранах лимфоцитов,  что  препятствует  их  выходу из регионарных лим-

фоузлов и снижению количества циркулирующих в крови «аутоагрессивных» 

Т-клеток и снижению степени воспалительных изменений в ЦНС. Кроме того, 

ввиду своей липофильности, финголимод способен  проникать  через  ГЭБ в го-

ловной мозг, где воздействует на сфингозин-1-фосфатные рецепторы клеток 

глии и нейронов [115, 141]. 

Клиническая эффективность препарата была доказана в исследованиях 

TRANSFORM   и  FREEDOMS. В исследовании TRANSFORMS  показано сни-

жение числа обострений на 52% по сравнению с интерфероном-бета-1а. По 

данным  плацебо-контролируемого  исследования  FREEDOMS,  в котором оце-

нивалась эффективность финголимода в дозах 0,5 и 1,25 мг, было показано, что 

число обострений снизилось на 46%. Риск прогрессирования РС в течение 3 
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месяцев наблюдения снизился на 30%, через 6 месяцев на 37% (на фоне приема 

0,5 мг препарата) [11, 12, 14, 28]. В данном исследовании было отмечено также 

снижение активности процесса по МРТ – число новых или увеличивающихся в 

размерах очагов в Т2- режиме снизилось на 74%,  а  число  очагов, контрас-

тируемых в Т1-режиме – на 82% [12, 14]. 

Среди нежелательных реакций было отмечено  возрастание   уровня пече-

ночных ферментов  в  период  первых 3-4 месяцев лечения,  которое нормали-

зовалось примерно через 2 месяца после прекращения приема препарата. У 

0,5% больных отмечался «эффект первой дозы» в виде симптоматической 

брадикардии, связанной с модуляцией сфингозин-1-фосфатных рецепторов 

кардиомиоцитов предсердий. У 0,3 % больных на фоне приема препарата в дозе 

0,5 мг отмечался отек макулы [115, 123]. 

В настоящее время проводятся  исследования   по  долгосрочному наблю-

дению за больными, получающими финголимод, для подтверждения безопас-

ности препарата при длительном применении. 

В настоящее время проводятся многочисленные клинические испытания 

целого ряда  препаратов  для  лечения  РС, принадлежащих к различным фарма-

кологическим группам: даклизумаб, алемтузумаб, ритусиксимаб, статины, 

инсулиноподобный фактор роста-1, циломиласт, эстриол, фумарат, МВР 8298, 

терифлюнамид, треосульфан и многие другие [134, 135, 150, 186]. 

 Обсуждаются также возможности комбинированной терапии – примене-

ние копаксона с бетафероном, копаксона с митоксантроном, авонекса  и копак-

сона, интерферонов и митоксартрона, бетаферона и азатиоприна, иммуномоду-

ляторов со статинами [219, 220, 232, 248]. 

 Изучение эффективности глюкокортикоидов для купирования обостре-

ний РС проводилось с конца ХХ века Troiano R. (1987), Beer S. (1991), 

Kupersmith M.J. (1994). Кортикостероидные гормоны оказывают разнообразное 

действие на иммунную систему: замедляют активацию и пролиферацию Т-

лифоцитов, участвуют в их апоптозе, оказывают противовоспалительное и 

противоотечное действие, способствуют регрессу иммунно-воспалительных  
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реакций в ЦНС и снижают проницаемость ГЭБ.  В последние 2 десятилетия для 

лечения обострений РС применяется «пульс-терапия» высокими дозами  метил-

преднизонола. Наиболее часто применяется схема: метилпреднизолон 1000 мг 

внутривенно капельно № 5, что позволяет добиться наибольшего эффекта при 

наименьшей выраженности нежелательных реакций [116, 119]. Пульс-терапия 

глюкокортикостероидами  позволяет не только купировать обострение РС, но и 

замедлить прогрессирование как РРС, так и ВПРС. Ряд авторов считают 

сопоставимой по эффективности с пульс-терапией метилпреднизолоном тера-

пию дексаметазоном по следующей схеме: 8 мг в течение 7 дней, 4 мг в течение 

4 дней и 2 мг в течение 3 дней. Однако наиболее распространена все же терапия 

метилпреднизолоном [115, 117]. 

Побочные эффекты, типичные для глюкокортикостероидов, при пульс-

терапии встречаются редко. Среди них – образование стероидных язв, нару-

шение электролитного обмена, снижение минеральной плотности костной тка-

ни,  развитие  остеопороза [8, 104, 160]. Тем  не  менее, для  профилактики элек-

тролитных нарушений назначают диету, богатую калием, препараты калия 

(аспаркам, панангин), а для предотвращения развития стероидных язв ЖКТ 

применяют блокаторы протоновой помпы [123, 198]. 

При  трудно поддающихся лечению метилпреднизолом тяжелых обостре-

ниях применяют митоксантрон 12 мг/м
2
 тела однократно. Также возможно при-

менение плазмафереза в объемах, не превышающих 35-40 мл плазмы на 1 кг 

массы тела за один сеанс и не менее 140-160 мл плазмы на курс лечения [38, 41, 

265]. 

Таким образом, как показывает анализ современного состояния изучения 

РС многие аспекты этиологии, патогенеза, эпидемиологии остаются до конца 

не выясненными. Актуальным является изучение и совершенствование методов 

ранней диагностики заболевания, современной эффективной и безопасной 

терапии. Изучению этих аспектов РС и посвящена данная работа. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

 

Для решения поставленных в работе задач  обследованы  больные  с диаг-

нозом «рассеянный склероз»: 551 человек в возрасте от 20 до 61 года (средний 

возраст – 39,5±9,1 лет) –  основная  группа.  Из  них  женщин  66,97% (369 чело-

век),  мужчин – 33,3% (182 человека).  Для  проведения нейроофтальмологичес-

кого исследования в контрольную группу были включены 20 человек в возрас-

те от 20 лет до 61 года без патологии ЦНС. Общее количество обследованных 

571 человек. 

На начальном этапе эпидемиологического исследования была собрана и 

проанализирована  информация  о  больных  РС из годовых отчетов, предостав-

ляемых главному внештатному неврологу Министерства здравоохранения 

Калужской области, а также собственной базы данных, составленной на осно-

вании обращений больных в ФКУЗ «Медико-санитарная часть МВД России по 

Калужской области», МУЗ «Городская поликлиника №2». Для систематизации 

данных была разработана формализованная карта больного РС, содержащая 

информацию об антропометрических,  демографических данных пациента, дан-

ных  анамнеза заболевания (возраст и характер дебюта, дата установления диаг-

ноза, длительность первой ремиссии, возможные триггерные факторы, наслед-

ственный  анамнез),  данные  дополнительных  методов  обследования (МРТ го-

ловного  мозга,  лабораторные обследования, данные офтальмологического обс-

ледования).  На втором этапе проводилось амбулаторное и стационарное обсле-

дование  больных. Для  подтверждения  диагноза  использовались  международ-

ные критерии  McDonald 2010.  Кроме  того  на  втором этапе проводилось ней-

роофтальмологическое обследование, психологическое тестирование, гематоло-

гическое и биохимическое обследование. На третьем этапе проводился компле-

ксный анализ полученных данных. Нейроофтальмологическое обследование 

проводилось   на   базе  отделения  функциональной   диагностики  Калужского  

филиала ФГБУ МНТК «Микрохирургия глаза» им. С.Н. Федорова. Автор вы-

ражает огромную признательность заместителю директора клиники по научной 
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работе  профессору   Ю.А. Белому  и  врачу-офтальмологу отделения  функцио-

нальной диагностики Е.В. Ерохиной за сотрудничество и предоставленную воз-

можность проведения нейроофтальмологического исследования. 

На основе полученных данных составлялся регионарный регистр больных 

рассеянным  склерозом,  проживающих  в  Калужской области. В результате 

создания вышеуказанного  регистра  были  рассчитаны  следующие показатели: 

1. Распространенность – число больных с достоверным диагнозом РС, 

проживающих на указанной территории на 100000 населения. 

2. Заболеваемость – число новых  случаев  с  достоверным РС, прожи-

вающих на указанной территории на 100000 населения. 

Данные показатели рассчитывались как для общей популяции Калужской 

области, так и для отдельных районов, в том числе для женского и мужского 

населения. Оценивались: средний возраст больных на момент дебюта, характер 

дебюта,  средняя  длительность первой ремиссии, средняя длительность заболе-

вания, скорость прогрессирования  заболевания,  степень  неврологического де-

фицита. Определен процент инвалидизации больных РС с распределением их 

по группам инвалидности. Определена доля городского и сельского населения в 

общей популяции больных РС. Для полноты характеристики использовались 

данные Федеральной службы статистики Калужской области за 2012 год. С 

учетом того, что возраст и пол оказывают влияние на риск развития РС, для 

нивелировани я влияния  структуры  популяции применялся метод стандартиза-

ции показателей.  При  выполнении данной работы использовалась стандартная 

международная европейская популяция (Waterhaus J., 1976). 

Диагноз устанавливался на основании международных диагностических 

критериев McDonald (2010).  

Степень неврологического дефицита устанавливалась с учетом шкал FS и 

EDSS.  

Нейровизуализационное  исследование  (МРТ головного мозга) проводи-

лось  на  аппаратах Siemens Essenza 1,5 Tл (Германия),  Toshiba Excelart Vantage 

1,5 Тл (Япония) по стандартной методике в Т1 и Т2 взвешенных изображени-
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ях  с толщиной среза 5 мм в трех плоскостях саггитальной, фронтальной и акси-

альной.  

Оптическую когерентную томографию проводили на приборе Stratus 

OCT-3000 (Carl Zeiss, Германия). Для проведения исследования ДЗН исполь-

зовались протоколы: Fast Optic Disk и RNFL Thickness (3.4). Подсчет парамет-

ров  исследования  проводился  с  использованием протоколов RNFL Thick-ness 

Average OU и Optic Nerve Head (Single Eye). 

Оценивалась толщина слоя нервных волокон в перипаллярной зоне и 

отклонения её от показателей нормы в данной возрастной группе, а так же раз-

меры экскавации диска зрительного нерва (ДЗН). 

Зрительные  вызванные  потенциалы  (ЗВП)  проводились на электродиаг-

ностической системе «Tomey» (Япония) с использованием посеребренных кож-

ных электродов. Перед постановкой электродов кожные покровы очищались и 

обрабатывались специальной пастой, улучшающей проведение электричества. 

ЗВП регистрировалось монокулярно, с узким зрачком, в тускло освещен-

ной  комнате.  При  проведении  исследования  в качестве стимулов использова-

лись  диффузная  вспышка  света в  ганцфельд  шаре   и   структурированный  

паттерн реверсивного стимула в виде черно-белых квадратов шахматного поля. 

Размер шахматного паттерна составлял 1 и 0,3 град., частота реверсии 1 Гц. 

Активный электрод помещался на скальпе соответственно затылочной доли 

коры, референтный электрод — на фронтальной части скальпа, заземляющий -  

на мочке  уха.  По  окончании  исследования  анализировались  амплитудно-

временные параметры основного компонента ЗВП (волны Р100).  

Оценка полей зрения проводилась на аппарате ALLERGAN HUMPREY с 

использованием протоколов Full field  120 point screening test  и Profile threshold 

test (статическая и динамическая компьютерная периметрия). 

Психологическое исследование и оценка качества жизни включали тести-

рование с использованием опросников MSIS-29, EQ-5D, теста Спилбергера-

Ханина для оценки уровня тревожности, шкалы депрессии А. Бека.  
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Оценка  неврологического  статуса,  проведение  психологического тести-

рования, оценка гематологических  и биохимических показателей проводились 

каждые  3 месяца, офтальмологическое обследование – каждые 6 месяцев на 

протяжении 36 месяцев. Исследованием было проспективным, клиническим. 

Сравниваемые группы были сопоставимы по демографическим показателям. 

Для статистической обработки полученных в ходе исследования данных 

использовали пакет компьютерных программ Microsoft Excel Started 2010, 

Statistica 5.5, NCSS 2004d. Для выборочного среднего и выборочной указывался 

доверительный интервал 95% , уровень значимости p < 0,05. Для определения 

значений средних показателей  и  их отклонений пользовались методами описа-

тельной статистики. Достоверность полученных различий средних полученных 

показателей, соответствующих нормальному закону распределения, оценива-

лась с помощью парного t-теста Стьюдента. В случае невыполнения нормаль-

ных законов распределения парный тест Стьюдента заменяли знаковым крите-

рием  Уилкоксона  и  критерием Мана-Уинтни.  Для  проверки  гипотезы  о нор-

мальности  распределения   вариационных  рядов  полученных  данных  исполь-

зовался критерий хи-квадрат Пирсона (χ
2
). С целью установки линейной вза-

имосвязи переменных определялись коэффициенты  корреляции Пирсона.   При 

невыполнении  законов  нормального  распределения  коэффициент корреляции 

Пирсона заменялся коэффициентом корреляции Спирмена. Для выявления свя-

зи между количественными признаками использовали ранговый корреляцион-

ный  анализ.  При  сравнении  двух независимых выборок применялся ранговый 

дисперсионный анализ Кракскела-Уоллиса. 
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ГЛАВА 3. ЭПИДЕМИОЛОГИЯ РАССЕЯННОГО СКЛЕРОЗА  

                  В КАЛУЖСКОЙ ОБЛАСТИ 

 

Калужская область расположена в самом центре Европейской части Рос-

сии, входит в состав Центрального округа, имеет развитую транспортную и 

инженерную  инфраструктуру, демонстрирует  высокие  темпы развития эконо-

мики, обладает внушительным кадровым потенциалом, является одним из кру-

пнейших научно-образовательных и культурных центров страны. 

Регион расположен в центральной части восточно-европейской равнины. 

С севера на юг область протянулась более, чем на 220 км от 53°30' до 55°30' 

северной широты, с запада на восток — на 220 км, площадь  территории со-

ставляет 29777 км².  В  Калужской  области  проживает  1008229  человек,  

плотность населения 33,77 чел/км
2
, удельный вес городского населения 

75,88%. В областном центре – г. Калуге – проживает 342388 человек [5]. 

Усредненный   показатель  распространенности  рассеянного  склероза  в 

Калужской  области  за  период с 2009 по 2012 г. составил 54,7 что  дает  право 

от-нести  регион  к  зоне  высокого  риска  развития  заболевания  [27,205].  На 

территории Калужской области выявлена неравномерная распространенность 

данного заболевания с наличием зон среднего и высокого риска (табл. 3.1) 

 

Таблица 3.1 

Распространенность рассеянного склероза в Калужской области 

Район  Численность 

населения  

Число 

заболевших 

Распространенность РС на 

100000 населения 

г. Калуга  

 

342388 176 51,4 

г. Обнинск    

 

105421 53 50,2 

Бабынинский  

 

20377 15 73,6 

Барятинский  

 

6249 9 144,0 
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Боровский 61302 18 29,3 

Дзержинский  

 

60188 24 39,9 

 

Думиничский  

 

14984 13 86,8 

Жиздринский  

 

10464 9 86,0 

Жуковский  

 

48388 27 55,8 

Износковский  

 

6794 8 117,8 

Кировский  

 

41875 23 54,9 

Козельский  

 

40702 13 31,9 

Куйбышевский  

 

7663 9 117,4 

Людиновский  

 

44549 23 51,6 

Малоярославецкий 

  

53409 25 46,8 

Медынский  

 

13193 8 60,6 

Мещовский  

 

12729 9 70,7 

Мосальский  

 

8865 10 112,8 

Перемышльский  

 

13694 9 65,7 

Спасс-Деменский  

 

7899 8 101,2 

Сухиничский  

 

25028 11 43,9 

Тарусский  

 

15388 13 84,4 

Ульяновский  

 

7442 8 107,5 

Ферзиковский  

 

16273 9 55,3 

Хвастовичский  

 

10628 10 94,1 
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Юхновский  

 

12337 11 89,2 

Всего 

 

1008229 551 54,7 

           

По данным таблицы 3.1, можно сделать вывод о неравномерной распрост-

раненности рассеянного склероза по районам Калужской области. Среди лиц, 

страдающих данным  заболеванием,  доля  городского  населения    значительно 

превышает долю сельского. Так, показано, что 83,67% больных РС проживают 

в городе (рис.3.1). 

 

 

Рисунок 3.1. Распределение городского и сельского населения среди больных  

                     с рассеянным склерозом 

 

Распространенность рассеянного склероза среди жителей города   и  сель-

скими жителями также разнится. Так, данный показатель для жителей города 

составил 57,5, а для жителей села 51,1 на 100000 населения (рис.3.2). 

 

Городское 
население 

83,66% 

сельское 
население 

16,33% 
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Рисунок 3.2. Распространенность рассеянного склероза на 100000 населения  

                      среди городского и сельского населения 

 

При  анализе  распространенности  заболевания  среди различных 

возрастных групп, нами было определено, что пик заболевания приходится на 

возраст 31-40 лет, а наибольшая распространенность выявлена среди больных 

31-50 лет (табл.3.2). 

Таблица 3. 2 

Распространенность рассеянного склероза в различных возрастных группах 

Возраст, лет Численность 

населения 

Число больных Распространенность 

РС  

<20 

 

47806 3 6,2 

21-30 

 

160791 87 54,1 

31-40 

 

146299 212 144,9* 

41-50 

 

138242 197 142,5* 

52-60 

 

163751 52 31,7 

>60 

 

95475 4 4,2 

Примечание: * статистически значимое различие (р<0,01) 
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Известно, что рассеянный склероз наиболее часто встречается у лиц мо-

лодого  и  трудоспособного  возраста  и  является  одной из главных причин ин-

валидизации [20, 166, 182]. Это нашло подтверждение и в нашем исследовании. 

Так, средний возраст больных составил 39,5±9,1 лет. Данный показатель сущес-

твенно не отличался среди лиц мужского и женского пола. 

Соотношение мужского и женского населения среди больных РС в Калу-

жской  области  составило 1:2,03,  что сопоставимо с данными по другим регио-

нам [29, 35, 62]. Во всех возрастных  группах, кроме лиц старше 60 лет, отмеча-

лось преобладание лиц женского пола (р<0,01). Нами также оценена распрост-

раненность заболевания среди мужчин и женщин в разных возрастных группах 

(табл. 3.3). 

 

Таблица 3.3 

Распространенность рассеянного склероза среди лиц мужского и женского пола 

в различных возрастных группах 

Возраст, 

лет 

Численность 

населения 

Число 

больных 

Распространенность 

РС  

Соотношение 

мужчин и 

женщин муж жен муж жен Муж жен 

<20 21990 25816 2 3 9,1 11,6 1:0,6 

 

21-30 73963 86828 17 68 22,9 78,3* 1:4 

 

31-40 67297 79002 83 129 123,3 163,2* 1:1,5 

 

41-50 63591 74651 55 138 86,4 184,8* 1:2,5 

 

51-60 75325 88426 22 30 29,2 33,9 1:1,4 

 

>60 43918 51557 3 1 6,8* 1,9 3:1* 

 

Всего  346054 405954 182 369 52,5 90,9* 1:2,03 

 

Примечание: * - статистически значимое различие (р< 0,05) 
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Распространенность рассеянного склероза достоверно выше среди лиц 

женского пола, исключая возрастную группу старше 60 лет (χ
2=

14,067
 
, р<0,05). 

Среди  популяции  больных  с  рассеянным склерозом на момент исследо-

вания  37,75%  больных  имели  III  группу  инвалидности. II и I группа 

инвалидности была присвоена 14,49% и 1,87% больным. 45,89% больных оста-

вались трудоспособными (рис.3.3). 

 

 

Рисунок 3.3. Распределение больных рассеянным склерозом по группам  

                     инвалидности 

 

За период нашего исследования уровень заболеваемости рассеянным 

склерозом в Калужской области неуклонно увеличивался. В период с 2009 по 

2012 годы этот показатель вырос с 4,1 случаев на 100000 населения до 

4,6:100000 населения (рис. 3.4). 

I

II

III

не имеют группы 
инвалидности 
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Рисунок 3.4. Заболеваемость рассеянным склерозом за 2009-20012 гг., вновь  

                     выявленных больных на 100000 населения 

 

Статистически  значимое  увеличение  заболеваемости  РС  (p<0,05)  в  

Калужской области в период последних 4 лет мы связываем как с истинным ее 

ростом, так  и с улучшением качества диагностики данного заболевания (насто-

роженностью  медицинского  персонала в отношении рассеянного склероза, бо-

лее частым использованием нейровизуализационных методов исследования). 

  Несмотря  на  множество  многолетних  и  разноплановых исследований, 

этиология рассеянного  склероза, по-прежнему, до конца не уточнена. В настоя-

щее время принято считать РС мультифакторным заболеванием, развивающим-

ся  под  воздействием возможных инфекционных агентов, гормональных факто-

ров при наличии генетической предрасположенности к данному заболеванию, 

факторов внешней среды [23, 28, 30]. В нашем исследовании мы попытались 

выявить возможные триггерные факторы данного заболевания  в популяции 

Калужского региона (рис. 3.5). 
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Рисунок 3.5. Возможные триггерные факторы развития РС 

 

Среди возможных причин, способствующих  развитию  болезни  25,4% 

больных отметили наличие психо-травмирующих ситуаций, предшествующих 

манифестации заболевания; 11,7% больных указали на ЧМТ, в большинстве 

случаев повторные; 8,7% пациентов отметили наличие вирусных инфекций, а 

7,2% больных считали пусковым моментом в развитии заболевания повышен-

ную инсоляцию. В 47% случаев больные затруднялись назвать какой-либо 

провоцирующий фактор и указывали на сочетание в той или иной степени 

наиболее часто встречаемых вышеуказанных факторов. 

Известно, что РС является полисимптомным заболеванием и встречается 

преимущественно у лиц молодого возраста. В нашем исследовании  мы   оцени-

вали возраст больных на момент манифестации заболевания и характер дебюта. 

Средний возраст дебюта у женщин составил 26,6±8,9, у мужчин 29,9±9,09 лет, 

однако данное различие не является статистически значимым. В общей попу-

ляции больных в дебюте заболевания наиболее часто встречались следующие 

симптомы:  пирамидные,  зрительные, вестибуло-атактические, стволовые, чув-

ствительные,  расстройства  функций  тазовых органов и полисимптомное нача-

ло. Среди  редко встречающихся симптомов манифестации рассеянного склеро-

за нами зафиксирован 1 случай дебюта заболевания с моторной афазии (жен-

25,40% 

11,70% 

8,70% 

7,20% 

Стресс 

Повторные ЧМТ 

Инфекции 

Повышенная инсоляция 
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щина, 26 лет) и 1 случай дебюта с генерализованного эпиприпадка (мужчина, 

32 года). При оценке характера дебюта среди женщин и  мужчин мы выявили  

различия. У женщин болезнь чаще отмечались зрительные нарушения и поли-

симптомное начало, у мужчин – вестибуло-атактические нарушения (табл.3.4) 

Таблица 3.4 

Характер дебюта рассеянного склероза в женской и мужской популяциях 

Симптомы  Мужчины,% Женщины, %  Р 

Зрительные  

  

21,3 31,35* <0,05 

Вестибуло-

атактические 

23,7* 15,1 <0,05 

Пирамидные 

 

15,11 14,52 >0,05 

Полисимптомный 

дебют 

16,55 23,38* <0,05 

Чувствительные 

 

13,1* 8,02 <0,05 

Стволовые  

 

10,07 7,43 >0,05 

Тазовые  

 

0,17 0,2 >0,05 

 Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

 

При  оценке  возраста  дебюта  было  отмечено, что у больных со зритель-

ными и чувствительными расстройствами заболевание начиналось в более мо-

лодом возрасте, чем у других пациентов. Манифестация заболевания с тазовых 

расстройств, симптомов поражения пирамидного тракта и полисимптомное 

начало встречались у лиц старшей возрастной категории. Однако вышеуказан-

ные различия не достигли статистически значимых. У больных с дебютом за-
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болевания  со  зрительных  и  чувствительных  расстройств неврологический 

дефицит, оцениваемый по шкалам EDSS и FS, оказался менее грубым, чем у 

пациентов с полисимптомным началом, причем данные различия оказались 

статистически значимыми (табл. 3.4). 

Мы проанализировали характер дебюта у больных с различными типами 

течения РС. Оказалось, что при ремиттирующем РС в дебюте заболевания 

наиболее часто встречаются зрительные расстройства (41,3%), чувствительные 

(28,3%) и симптомы поражения пирамидного тракта (17,%). При вторично-

прогрессирующем РС наиболее часто встречался дебют  с  пирамидными рас-

стройствами  (38,7%)  и  вестибуло-атактическим  синдромом (44,6%). При пер-

вично-прогрессирующем  РС  в  большинстве  случаев  наблюдалась  

полисимптомная манифестация заболевания (24,7%), симптомы поражения 

пирамидного тракта (12,7%) и расстройства функций тазовых органов (8,7%). 

Мы также оценивали среднюю скорость прогрессирования заболевания 

(среднее ежегодное увеличение балла по шкале EDSS) и время достижения 

пациентом уровня неврологического дефицита в 3 и 6 баллов по EDSS (рис. 

3.6.) 

Скорость прогрессирования заболевания при полисимптомном дебюте 

значительно выше, чем при других вариантах манифестации, что можно объяс-

нить вовлечением в патологический процесс  сразу  нескольких функциональ-

ных систем ЦНС. Наиболее низким изучаемый показатель оказался  при зри-

тельном и чувствительном дебюте заболевания. 
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Рисунок 3.6. Скорость прогрессирования рассеянного склероза при различных   

                     типах дебюта, баллов EDSS в год 

 

Исходя из вышеизложенного, можно сделать вывод, что наиболее небла-

гоприятным в прогностическом плане является полисимптомный дебют заболе-

вания. К наиболее благоприятным вариантам дебюта следует отнести зритель-

ный и чувствительный варианты. 

Кроме различных вариантов манифестации рассеянного склероза, мы 

проанализировали длительность первой ремиссии в общей популяции боль-

ных. Период от манифестации заболевания до обострения менее 1 года считали 

короткой ремиссией, от 1 года до 3 лет – средней, а отсутствие обострения 

более 3 лет – длительной ремиссией. Соответственно, было выделено 3 группы 

пациентов: 132 человека (44 мужчины и 88 женщин) с короткой первой ремис-

сией, 253 человека (84 мужчины и 169 женщин) с ремиссией средней длитель-

ности и 166 больных (54 мужчины и 112 женщин) с длительной ремиссией (рис. 

3.7) 

0 0,05 0,1 0,15 0,2 0,25 0,3 0,35 0,4 0,45 0,5
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Рисунок 3.7. Распределение больных рассеянным склерозом в зависимости от  

                     длительности первой ремиссии 

 

Нами проведено изучение скорости прогрессирования заболевания в 

зависимости от продолжительности первой ремиссии. Для этого оценивали 

неврологический дефицит больных каждой из групп по шкале EDSS, время 

достижения  3 и 6 баллов по указанной шкале, среднее ежегодное увеличение 

балла по указанной шкале в каждой их групп (рис.3.8). 
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Рисунок 3.8. Скорость прогрессирования рассеянного склероза, баллов EDSS в  

                    в год, в зависимости от длительности первой ремиссии 

 

Средний возраст дебюта заболевания у больных в группе с короткой ре-

миссией  составлял 26,9±8,9, в группе со средней ремиссией – 29,9±9,09, а в 

группе с длительной ремиссией 29,3±9,1 лет. У больных с короткой ремиссией 

время достижения выраженного неврологического дефицита (3 и 6 баллов по  

EDSS) было значительно короче по сравнению с пациентами, имеющими дли-

тельную и средней продолжительности ремиссии (табл. 3.5). 

 

Таблица 3.5 

Зависимость течения рассеянного склероза от длительности первой ремиссии 

Оцениваемый 

параметр 

Ремиссия до 1 

года 

Ремиссия 1-3 года Ремиссия более 3 

лет 

Число больных 132 253 166 

Пол (м/ж) 44/88 84/169 54/112 

Возраст дебюта 26,9±8,9 29,3±9,1 29,3±9,1 

0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6

короткая ремиссия 

средняя ремиссия 

длительная ремиссия 
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Скорость 

прогрессирования 

0,48* 0,35 0,29 

Время 

достижения 3 

баллов по EDSS 

5,3±4,6* 5,8±5,09 6,9±5,4 

Время 

достижения 6 

баллов по EDSS 

6,7±5,8* 7,1±6,2 8,8±7,9 

Примечание: * - статистически значимое различие (р<0,05) 

 

Мы проанализировали соотношение различных вариантов течения рас-

сеянного склероза в общей популяции больных (рис. 3.9). 

 

Рисунок 3.9. Распределение вариантов течения рассеянного склероза в  

                     исследуемой популяции 

Примечание:  

РРС – ремиттирующий РС. 

ППРС - первично-прогрессирующий РС. 

ППРССО – первично-прогрессирующий РС с сохраняющимися обострениями. 

ВПРС – вторично-прогрессирующий РС. 

ВПРССО – вторично-прогрессирующий РС с сохраняющимися обострениями.  

ППРССО 
18% 

ППРС 
1% 

ВПРССО 
14% 

ВПРС 
24% 

РРС 
43% 
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В общей популяции больных, страдающих рассеянным склерозом, доля 

ремиттирующего  РС  оказалась  преобладающей  (43%), а первично-прогресси-

рующий  склероз встречался в 1% случаев. Полученные  результаты  сопостави-

мы с данными по другим регионам. 

Мы также проанализировали тип течения заболевания в зависимости от 

пола пациентов (табл.3.6). 

Таблица 3.6 

Варианты течения РС в зависимости от пола 

Тип течения  Количество 

мужчин 

Количество 

женщин 

Соотношение 

мужчины/женщины 

РРС 78 159 1:2,03 

ППРССО 32 67 1:2,09 

ППРС 4 2 2:1* 

ВПРС 44 90 1:2,04 

ВПРССО 24 51 1:2,13 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

 

Полученные данные свидетельствуют о большей встречаемости РС среди 

женщин, что сопоставимо с данными мировой статистики. Выявлено статисти-

чески значимое преобладание мужчин при первично-прогрессирующем типе 

течения заболевания (χ
2
=4,82, p<0,05). Полученные данные мы объясняем пре-

обладанием женщин и меньшим количеством мужчин среди больных с 

рассеянным склерозом. 

Мы также изучили зависимость скорости прогрессирования РС от средне-

годовой частоты обострений. Для этого отобрали 277 человек с ППРССО, 

ВПРССО, РРС, определили среднегодовую частоту обострений как отношение 

количества обострений к длительности заболевания в годах. В зависимости от 

полученных результатов все пациенты были разделены на 3 группы: с низкой 

частотой обострений (х>1), средней частотой обострений (0,5≤х≤1) и высокой 
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частотой обострений (х>0,5). Статистически значимого различия в скорости 

прогрессирования между 3 группами выявлено не было. Так, скорость прогрес-

сирования РС у больных с низкой частотой обострения составила 0, 35 баллов 

по шкале EDSS в год, в группе со средней частотой обострений – 0,37, а в 

группе с высокой 0,41 баллов EDSS в год. Время достижения больными невро-

логического дефицита в 3 балла по шкале EDSS в год также существенно не 

различалась. Этот показатель составил 5,3±4,6 лет в группе с низкой частотой 

обострений, 5,1±4,8 и 5,4±5,1 в группах со средней и высокой частотой обост-

рения соответственно. 

Проанализированы клинические особенности различных варииантов РС. 

У больных с РРС возраст дебюта был значительно ниже по сравнению с 

другими группам (26,6±9,09 при РРС,  26, 9±9,1 при ППРССО и 28,8±8,1 при 

ВПРС).  При ППРС возраст дебюта оказался значительно выше  и составил  

39,9±9,1 лет. На момент нашего исследования длительность заболевания была 

значи-тельно меньше у больных с РРС (6,6±3,8) и ППРС (5,8±3,09) (t=3,3, 

p=0,038). У больных с ВПРССО и ВПРС длительность заболевания составила 

11,7±9,8 и 12,4±4,8 лет соответственно. 

Среднегодовая частота обострений оказалась наиболее высокой при РРС 

по  сравнению  с  другими  группами  (t=3,7, p=0,026),  а  у  больных с ВПРССО 

наиболее  низкой  (t=2,9, p=0,034).  Полученные  различия  мы объясняем 

преобладанием активного демиелинизирующего процесса при РРС, который 

постепенно трансформируется в нейродегенеративный при ВПРС.  

Оценивая скорость прогрессирования заболевания, мы определили, что 

наиболее  высока  она  у  пациентов  с  ППРС (t=4,7, p=0,019), что  дает  

возможность отнести данный  вариант  течения  заболевания  к  прогностически 

неблагоприятным (рис. 3.10). 
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Рисунок 3.10. Скорость прогрессирования РС при различных типах течения  

                        заболевания, баллов EDSS в год 

 

Оценивая  неврологический дефицит по шкале EDSS, нам не удалось выя-

вить  существенных различий между больными с различными вариантами тече-

ния РС. Данный факт мы связываем с различной длительностью заболевания  

среди исследуемых больных. 

Таким образом,  проанализировав  данные  проведенного  клинико-эпиде-

миологического исследования, можно сделать вывод, что Калужская область  

относится  к  регионам с высоким риском развития рассеянного склероза. Соот-

ношение мужчин и женщин составило 1:2,03, что сопоставимо с данными 

отечественных и зарубежных исследователей. Пик заболеваемости приходится 

на возраст 31,5 – 40 лет. Выявлена тенденция к росту заболеваемости РС на 

территории Калужской области – в период с 2009 по 2012 данный показатель 

неуклонно увеличивался с 4,1 до 4.6 на 100000 населения соответственно [281, 

285]. 
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ГЛАВА 4. СОСТОЯНИЕ ЗРИТЕЛЬНОГО АНАЛИЗАТОРА  

                  У БОЛЬНЫХ С РАЗЛИЧНЫМИ ВАРИАНТАМИ   

                  РАССЕЯННОГО СКЛЕРОЗА. 

                   ДИАГНОСИЧЕСКИЕ ВОЗМОЖНОСТИ СОВРЕМЕННОГО 

                  НЕЙРООФТАЛЬМОЛОГИЧЕСКОГО ОБСЛЕДОВАНИЯ 

 

Нарушение  зрительных  функций  и  глазодвигательные расстройства 

развиваются почти у 90% больных РС [25, 29]. У 70% больных одним из 

первых проявлений РС является оптический неврит (ОН), причем только у 35-

55% па-циентов развивается острая клиническая картина ОН, тогда как в 45-

65% случаев поражение зрительного нерва протекает субклинически. 

Известно, что в основе РС лежит целый каскад иммунопатологических 

реакций,  приводящих  к  разрушению миелина в острой стадии процесса и 

формированию при хроническом течении очагов склероза («бляшек») [32, 43]. 

Исходя из вышеизложенного, становится понятным необходимость и ва-

жность  нейроофтальмологического  обследования в ранней диагностике РС. На 

ранних  этапах  заболевания  рутинные  офтальмологические методы могут ока-

заться малоинформативными  и не выявлять каких-либо изменений ввиду боль-

ших компенсаторных возможностей головного мозга. Так известно, что даже 

при гибели трети аксонов ЗН снижение остроты зрения может не быть [43, 71, 

279, 280].  Кроме того,  известно,  что по мере прогрессирования РС у большин-

ства больных развивается атрофия зрительного нерва, причем в ряде случаев у 

пациентов  отсутствуют  какие-либо  жалобы  со стороны органа зрения («фено-

мен клинического расщепления»)[282, 283, 284]. 

Обследовано 70 больных в возрасте от 20 до 61 года с установленным 

диагнозом РС, как перенесшие ранее оптический неврит, так и не имеющие 

данного заболевания в анамнезе, с различными типами течения РС с тяжестью 

неврологического дефицита не более 5 баллов по шкале EDSS. В исследование 

не включались пациенты моложе 18 лет, а также пациенты, имеющие какую-
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либо сопутствующую патологию ЦНС и органа зрения, а также имеющие со-

путствующую тяжелую соматическую патологию.  

Все пациенты были разделены на 4 группы в зависимости от типа течения 

РС: ремиттирующий РС, вторично-прогрессирующий РС, первично-прогресси-

рующий РС,  первично-прогрессирующий  РС  с с охраняющимися обострения-

ми.  В  каждой  группе выделялась подгруппа в зависимости от наличия или от-

сутствия  оптического  неврита в анамнезе. Проводилось комплексное нейрооф-

тальмологическое  обследование,  включающее  визометрию, офтальмоскопию, 

а также  периметрию, ОКТ, ЗВП, оценку неврологического статуса, МРТ голов-

ного мозга.   

Все группы были сопоставимы  по  демографическим  и  клиническим ха-

рактеристикам: возрастно-половому составу, возрасту дебюта РС, длительности 

заболевания, степени неврологического дефицита по шкале EDSS и среднего-

довой скорости прогрессирования (табл.4.1). 

Таблица 4.1 

Демографические и клинические характеристики лиц, принявших участие в 

нейроофтальмологическом обследовании 

Показатель Группа 1  Группа  2  Группа 3 Группа 4 Группа 5  

Тип течения 

РС 

РРС ВПРС ППРС ППРССО Контроль 

Число 

больных 

20  22 8 14 20 

Пол 

(муж/жен) 

8/12 7/15 6/2 6/8 7/13 

Возраст 

дебюта 

26,25±2,5 26,04±1,61 38,17±1,17 37,07±0,88 - 

Возраст на 

момент 

исследования 

29,7±3,23 32,83±1,97 41,83±1,5 40,8±1,39 30,66±4,53 
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Длительность 

РС  

4,7±3,11 6,91±2,01 4,9±1,67 3,54±1,1 - 

ОН в анамнезе 12/20 10/20 3/6 8/14 

 

- 

Балл EDSS 

 

2,24±1,7 3,4±0,35 3,5±0,3 4,04±0,43 - 

Среднегодовая 

частота 

обострения 

0,88±0,45 0,55±0,16 1,19±0,67 1,9±0,28 - 

  

 Согласно современным представлениями о патогенезе РС, заболевание 

характеризуется сочетанием и демиелинизирующего, и нейродегенеративного 

процессов. Мы оценили толщину слоя нервных волокон (СНВС) в перипапил-

лярной зоне, макулярный объем у больных с различными типами РС и различ-

ной длительностью заболевания (табл.4.2). 

Таблица 4.2 

Зависимость толщины СНВС и макулярного объема от типа течения 

рассеянного склероза 

Признак РРС ВПРС ППРС ППРССО Контроль 

СНВС, мкм 100,7±17,63*  78,55±1,53* 73,27±1,74* 73,18±2,46* 120,93±6,89 

Т 69,8±12,9* 54,42±2,96* 51,53±0,59* 52,92±1,82* 79,32±1,28 

N 75,4±9,2* 64,36±1,71* 63,17±0,56* 62,91±1,47* 81,29±0,87 

S 99,1±3,88* 83,97±4,01* 81,88±2,21* 87,03±1,88* 128,81±2,77 

I 102,43±4,68* 95,9±2,67* 95,72±72* 96,84±1,34* 131,88±1,42 

Макулярный 

объем, мм
3
 

6,47±0,18* 6,39±0,41* 6,34±0,02* 6,35±0,32* 7,15±0,11 

Примечание: T-височный квадрант, N-носовой квадрант, S-верхний 

квадрант, I-нижний квадрант. * - статистически значимые различия по 

сравнению с группой контроля (р<0,05) 
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Таким образом, во всех группах выявлено статистически значимое сниже-

ние толщины СНВС и макулярного объема по сравнению с контролем, причем 

в группах с ВПРС и ППРС это различие было более выраженным, что, по 

нашему мнению, может быть связано с преобладанием нейродегенеративного 

процесса по сравнению с демиелинизирующим при данных вариантах заболе-

вания. 

Важными  методами для оценки функционального состояния, степени со-

хранности зрительных путей, а также для определения локализации патологи-

ческого очага, «не звучащего клинически» являются функциональные методы 

исследования,  такие  как  электроретинография (ЭРГ)  и зрительные вызванные 

потенциалы (ЗВП). Установлено,  что  ЗВП  изменены у 75-97% больных с  дос-

товерным РС даже при отсутствии жалоб на снижение зрения [17, 18, 280]. Мы 

оценили функциональное состояние зрительного анализатора у больных с раз-

личными вариантами РС (таб.4.3). 

Таблица 4.3 

Показатели ЗВП у больных с различными вариантами РС 

Признак  РРС ВПРС ППРС ППРССО Контроль 

Латентность 

Р100, мс 

122,53±12,7* 137,24±4,15* 144,9±3,88* 140,98±3,71* 101,5±1,5 

Амплитуда 

Р100, мкВ 

7,5±1,38* 6,09* 5,7±0,1* 6,0±0,32* 9,73±0,09 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) по сравнению с 

группой контроля 

 

Выявлено  статистически  значимое  различие  между  всеми  группами и 

группой  контроля (t=2,87, p<0,05), что  свидетельствует  о  снижении функцио-

нальной активности зрительного нерва при РС вне зависимости от варианта 

течения заболевания. При оценке формы компонента Р100 выявляли нарушения 

конфигурации  ЗВП,  выявляющиеся  в  форме  расщепленного  компонента 

Р100,  а W-подобная форма пика Р100 отражала наличие центральной скотомы в 
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поле зрения или частичной атрофии зрительного нерва, что подтверждается и 

другими исследователями [3, 18, 76]. 

Мы проанализировали состояние зрительного анализатора в зависимости 

от длительности РС (рис.4.1). 

 

 

Рисунок 4.1. Толщина СНВС (мкм) в зависимости от длительности РС 

 

Выявлено значительное снижение толщины нейроэпителия при длитель-

ности заболевания более 5 лет при всех типах заболевания. 

Кроме того, мы оценивали размеры экскавации диска зрительного нерва 

(ДЗН).  Выявлено  расширение  экскавации ДЗН у больных с вторично-прогрес-

сирующим течением заболевания (17 глаз) по типу хронической ишемической  

оптической нейропатии, что, по нашему мнению, может свидетельствовать о 

преобладании нейродегенеративного процесса  по  сравнению с демиелинизи-

рующим при данном варианте течения РС. Мы  оценили толщину слоя нервных 

волокон в перипапиллярной зоне, макулярный объем, а также латентность и 

амплитуду компонента Р100 по данным ЗВП у больных с различными типами 

течения РС в зависимости от перенесенного ранее оптического неврита. Выяв-

лено достоверное снижение оцениваемых показателей в группе больных,  име-
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ющих в анамнезе перенесенный оптический неврит (табл. 4.4). В группе с РРС 

обследовано 8 человек (12 глаз), перенесших ОН, в группе с ВПРС – 18 человек 

(16 глаз), а группах с  ППРС и ППРССО обследовано соответственно 4 

человека (5 глаз) и 8 человек (6 глаз). 

 

Таблица 4.4 

Показатели состояния зрительного анализатора в зависимости от наличия 

оптического неврита в анамнезе при различных вариантах течения рассеянного 

склероза 

Показа

-тель   

РРС ВПРС ППРС ППРСО 

ОН в 

анам-

незе 

Без ОН ОН в 

анам-

незе 

Без 

ОН 

ОН в 

анам-

незе 

Без ОН  ОН в 

анам-

незе  

Без 

ОН  

СНВС,

мкм 

91,05±

10,6* 

115,25

±19,25 

77,75±

0,86* 

79,55±

1,59 

72,43±

0,47* 

74,95±

3,55 

72,37±

1,88* 

75,06

±2,36 

Т 61,17±

10,54* 

81,48±

12,08 

53,94±

3,39 

55,18±

2,31 

51,15±

0,25 

52,3± 

1,01 

52,88±

2,21 

53,01

±1,04 

N 70,16±

6,21* 

83,26±

11,69 

63,97±

1,46 

83,26±

11,69 

62,75±

0,6 

63,5± 

0,2 

57,98±

1,81* 

62,58

±0,86 

S 96,4± 

3,77* 

103,28

±2,34 

84,28±

4,24* 

89,52±

3,61 

79,45±

0,65* 

83,55±

0,65 

69,68±

2,61* 

88,08

±1,10 

I 101,86

±6,02 

103,28

±2,34 

95,14±

3,31 

97,08±

1,3 

96,1± 

1,25 

94,95±

0,55 

74,55±

1,25* 

98,1±

0,78 

Маку-

лярный 

объем, 

мм
3
 

6,47± 

0,13* 

6,65± 

0,12 

6,38±0

,08 

6,42± 

0,07 

6,33± 

0,01 

6,36± 

0,01 

6,04± 

0,04* 

6,33±

0,08 

Примечание: T-височный квадрант, N-носовой квадрант, S-верхний квадрант, I-

нижний квадрант. * - статистически значимое различие (p<0,05) 
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Таким образом, отмечено достоверное снижение слоя нейроэпителия, 

уменьшение макулярного объема у больных, перенесших оптический неврит 

вне зависимости от варианта течения рассеянного склероза. Однако у больных с 

ВПРС и ППРС данные показатели были ниже, по сравнению с РРС, что на наш 

взгляд может свидетельствовать о сохраняющемся нейродегенеративном про-

цессе даже в отсутствие выраженных обострений. Выявлено более выраженное 

снижение  толщины  слоя  нервных  волокон в темпоральном квадранте, что 

может быть связано с изначально меньшей толщиной нейроэпителия данном в 

сегменте  и находит  подтверждение  при  офтальмоскопии (побледнение височ-

ной половины диска зрительного нерва). 

У всех больных,  перенесших  ранее  оптический  неврит, отмечалось сни-

жение макулярного объема (рис. 4.2). 

 

 

Рисунок 4.2. Макулярный объем у больных с различными типами РС  

                     перенесенным оптическим невритом и без него, мм
3
 

 

Выявлено  значительное  снижение  макулярного объема у больных, пере-

несших оптический неврит, причем более выраженное у больных с первично-

6
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6,2

6,3

6,4
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6,8
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прогрессирующим течением с сохраняющимися обострениями, что вероятно 

связано  с сочетанием сохраняющимися активным воспалительно-демиелинизи-

рующим  и  выраженным  нейродегенеративным  процессами  при  данном типе 

заболевания. 

Мы оценили функциональное состояние зрительного нерва   при   различ-

ных типах РС среди больных, перенесших оптический неврит, так и без него 

(табл.4.5). 

 

Таблица 4.5 

Показатели ЗВП у больных с различными вариантами РС в зависимости от 

перенесенного оптического неврита 

Показа

тель 

РРС ВПРС ППРС ППРССО 

ОН в 

анам-

незе 

Без 

ОН 

ОН в 

анам-

незе 

Без 

ОН 

ОН в 

анам-

незе 

Без 

ОН 

ОН в 

анам-

незе  

Без 

ОН 

Латент

ность 

Р100, мс 

130,7±

0,39* 

110,21

±8,03 

126,0±

3,18* 

137,89

±5,72 

146,08±

2,78* 

132,75

±4,95 

152,94±

0,27* 

138,5

±1,68 

Ампли

туда 

Р100, 

мкВ 

7,12± 

1,21* 

8,08± 

1,61 

6,09±0,

42* 

6,67± 

0,42 

5,6±0,1 5,75± 

0,1 

5,94± 

0,27* 

6,02±

0,28 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

 

Выявлено повышение латентности и уменьшение компонента Р100 у боль-

ных с различными типами РС, причем у пациентов, перенесших оптический 

неврит,  изменения  были  более  выраженными. Таким образом, метод  ЗВП 

может быть информативен как для выявления субклинического поражения 

органа зрения при РС, так и для оценки степени функциональных нарушений 
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при наличии тех или иных клинических проявлений со стороны зрительного 

анализатора. 

Пациентам  всех  четырех  исследовательских групп (клинико-демографи-

ческие  характеристики  приведены в табл.4.1), мы провели визометрию, компь-

ютерную периметрию, офтальмоскопию. У пациентов первой группы - 20 че-

ловек (40 глаз) острота зрения колебалась в пределах 0,81,0.  У 8 пациентов (13 

глаз) отмечалось снижение фовеальной светочувствительности. У  9 пациентов  

(14 глаз)  отмечались  незначительные  нарушения цветоощущения по приобре-

тенному типу. 

Во второй исследовательской группе (22 человека, 44 глаза)  острота зре-

ния составляла 0,8-1,0 с коррекцией. Снижение фовеальной светочувствитель-

ности отмечалось на 17 глазах. Цветоощущение, как и в предыдущей группе, не 

имело существенных отклонений от нормы – определялись незначительные 

нарушения по приобретенному типу.  

У пациентов 3 группы (8 человек – 16 глаз) острота зрения колебалась от 

0,01 до 0,5 и не поддавалась коррекции (0,01 - 0,1 – 4 глаза, 0,1- 0,5 – 8 глаз). 

Процесс носил двусторонний характер с разной степенью выраженности прояв-

лений на двух глазах. По данным периметрии на 6 глазах определялись относи-

тельные центральные скотомы, на 2 глазах – абсолютные центральные ското-

мы. На 5 глазах определялось сужение границ периферического поля зрения на 

10-15 град. Помимо этого на глазах с остротой зрения 0,01-0,1 определялись 

вторичные изменения на фоне атрофии зрительного нерва в виде значительного 

снижения ее толщины в пара- и юкстафовеальной зонах.  

В 4 группе пациентов, принимавших участие в нашем исследовании (14 

человек – 28 глаз),  острота  зрения  колебалась от 0,01 и ниже до 0,8.  Перимет-

рия выявила наличие абсолютной центральной скотомы на 8 глазах, централь-

ные  относительные  скотомы  на 12 глазах, концентрическое сужение поля зре-

ния на 15 град. на 3 глазах.  

Помимо вышеизложенного мы оценили  состояние   зрительного анализа-

тора у больных с различными типами РС с учетом пола, возраста дебюта РС, 
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длительности заболевания, степени выраженности неврологического дефицита 

и среднегодовой частоты обострения (табл. 4.6). 

 

 

Таблица 4.6 

Характеристика состояния зрительного анализатора при различных вариантах 

течения РС 

Показатель/тип 

течения РС 

РРС ВПРС ППРС ППРССО 

Численность 

группы 

20 22 6 14 

Пол (муж/жен) 8/12 7/15 4/2 6/8 

Возраст на 

момент 

исследования 

29,7±3,23 32,83±1,97 41,83±1,5 40,8±1,39 

Возраст 

дебюта 

26,25±2,5 26,04±1,61 38,17±1,17 37,07±0,88 

Длительность 

РС 

4,7±3,11 6,91±2,01 4,9±1,67 3,54±1,1 

Балл по EDSS 2,42±2,5 3,4±0,35 3,5±0,3 4,04±0,43 
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Среднегодовая 

частота 

обострений 

0,88±0,45 0,55±0,16 1,16±0,28 1,19±0,67 

СНВС, мкм 100,7±17,63* 78,55±1,53* 73,27±1,74* 73,18±2,46* 

Т 69,82±12,9* 54,42±2,96 51,53±0,59* 52,92±1,82 

N 75,41±9,2 64,36±1,71 63,17±0,56 62,91±1,47 

S 99,11±3,88 83,97±4,01 81,18±2,21* 87,03±1,88* 

I 102,43±4,68 95,91±2,67 95,72±1,09 96,84±1,34 

V макулы,мм
3 

6,47±0,18* 6,39±0,08* 6,34±0,02 6,35±0,07* 

Латентность 

Р100, мс 

122,53±12,7* 137,24±4,15* 144,97±3,88* 140,98±3,71* 

Амплитуда 

Р100, мкВ 

7,5±1,38* 6,09±0,41* 5,7±0,1* 6,00±0,32* 

Примечание: * - статистически значимое различие (р<0,05) 
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Всем пациентам проводилось МРТ головного мозга на аппаратах Toshiba 

Exсelart Vantage 1,5 Тл (Япония) и Siemens Essenza 1,5 Tл (Германия) по 

стандартной методике в Т1 и Т2 взвешенных изображениях с толщиной среза 5 

мм в трех плоскостях – сагиттальной, фронтальной и аксиальной. У всех боль-

ных выявлена МР-картина демиелинизирующего заболевания ЦНС. 

Таким  образом,  в  результате нашего исследования установлено, что при 

всех  вариантах  течения  РС  достоверно снижается толщина СНВС вокруг зри-

тельного нерва по всем секторам, больше в височном секторе, а также макуляр-

ный объем сетчатки. Выявленные нарушения были более выраженными у 

пациентов с ВПРС и ППРС. Методом ЗВП подтверждены функциональные 

нарушения со стороны зрительного нерва – у пациентов всех исследователь-

ских  групп  выявлено  увеличение  латентности  и уменьшение амплитуды 

компонента Р100, причем в 17% случаев жалоб со стороны органа зрения 

больные не предъявляли. Выявленные изменения по данным ОКТ и ЗВП были 

более выражены у больных, перенесших ОН (t=2,87, p<0,05). Установлена 

прямая  корреляционная связь между длительностью заболевания  и снижением 

средней толщины СНВС и макулярного объема сетчатки, увеличением 

латентности и снижением амплитуды Р100 по данным ЗВП (r=0,41, p<0,05) [278, 

285]. 

Исходя из полученных результатов исследования, можно сделать вывод, 

что методы ОКТ и ЗВП дают дополнительную возможность количественно и 

качественно оценить состояние зрительного анализатора у больных  с различ-

ными вариантами РС, а в комплексе с неврологическим и нейровизуализацион-

ным обследованием дают широкие возможности для ранней постановки диаг-

ноза РС,  а  также  позволяют  проводить  мониторинг у больных с уже установ-

ленным диагнозом. 
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ГЛАВА 5. ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ ТЕРАПИЯ РАССЕЯННОГО СКЛЕРОЗА 

 

По состоянию на 01.01.2013 года терапию препаратами, изменяющими 

течение РС (ПИТРС), получали 214 больных, что составило 38,83% от общего 

числа больных. В большинстве случаев назначался глатирамера ацетат (ГА), 

что связано с преобладанием ремиттирующего  типа  течения  среди больных в  

исследуемой популяции (43%). На втором месте по частоте назначения среди 

ПИТРС был интерферон-бета-1b (ИФНβ1b), поскольку данный препарат имеет 

в спектре показаний ВПРС, а данный тип течения встречался у 38% больных в 

Калужской области (рис. 5.1). 

 

Рисунок 5.1. Процентное соотношение ПИТРС, назначаемых больным 

рассеянным склерозом 

 

Мы провели сравнительное исследование у больных с различной иммуно-

модулирующей терапией (ИМТ). Глатирамера ацетат (ГА) был назначен 109 

больным (51%), интерферон-бета-1b (ИФНβ1b) – 58 больным (27%), интерфе-

рон-бета-1а в суточной дозе 30 мкг (ИФНβ1а-30) – 14 пациентам (7%), а 

инерферон-бета1а в дозе 44 мкг в сутки (ИФНβ1а-44) получали 33 пациента 

(15%). Период наблюдения составил 3 года. Эффективность терапии ПИТРС 

7% 

27% 

15% 

51% 

ИФНβ1а-30 

ИФНβ1b 

ИФНβ1а-44 

ГА 
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мы оценивали, используя следующие критерии: среднегодовую частоту 

обострения и скорость  прогрессирования. По  анамнестическим  данным  и  ме-

дицинской документации был проведен ретроспективный анализ течения РС в 

течение 3 лет, предшествующих терапии. В  последующем  пациенты наблюда-

лись каждые 3 месяца.  

В связи с различными показаниями для назначения ПИТРС, состав иссле-

дуемых терапевтических групп был неоднороден по вариантам течения РС.  ГА 

и  ИФНβ1а-30 получали пациенты с РРС, ИФНβ1а-44 – больные с РРС и 

ВПРССО, а ИФНβ1b назначался как при РРС, так и при ВПРС и ВПРССО 

(табл.5.1). 

Таблица 5.1 

Распределение пациентов по терапевтическим группам в зависимости от 

варианта течения РС 

Тип течения Препарат  

ИФНβ1а-

30   

ИФНβ1b  ГА  ИФНβ1а-

44 

РРС 14 

(100%) 

27 

(46,55%) 

69 

(100%) 

7 

(36,84%) 

ВПРССО - 17 

(29,31%) 

- 12 

(63,16%) 

ВПРС - 14 

(24,14%) 

- - 

Всего 

 

14 58 69 19 

 

Среднегодовая частота обострения рассчитывалась для РРС и ВПРССО 

отдельно, поскольку по данным нашего предыдущего исследования были по-

лучены различия по данному показателю при различных вариантах РС. 
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Клинико-демографические характеристики пациентов с РРС представле-

ны в табл. 5.2.  

Таблица 5.2 

Клинико-демографические характеристики пациентов с ремиттирующим 

рассеянным склерозом в разных терапевтических группах 

Показатель  Препарат  

ИФНβ1а-

30   

 ИФНβ1b  ИФНβ1а-

44 

ГА  

Численность группы 14  27 7 69 

Пол (муж/жен) 3/11 8/19 3/4 21/48 

Возраст на 

 момент исследования, лет 

33,6±11,9 34,5±11,8 35,5±12,01 35,3±12,4 

Возраст дебюта, лет 26,6±8,4 27,6±8,2 27,3±8,5 27,1±8,3 

Длительность РС, лет 3,8±2,6 4,2±2,4 4,4±2,8 4,1±2,2 

Балл по EDSS 3,0±0,9 3,2±1,3 3,5±1,4 3,3±1,1 

Среднегодовая 

 частота обострений 

0,78±0,46 0,76±0,44 0,75±0,42 0,73±0,41 

Среднегодовая 

 скорость прогрессирования 

0,58 0,61 0,66 0,68 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

  

Все 4 терапевтические группы были сопоставимы между собой по исход-

ным показателям  среднегодовой  частоты  обострений. На  фоне  терапии отме-
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чено снижение частоты рецидивов  во  всех  группах. В  группе  больных, полу-

чавших терапию ИФНβ1а-30, показатель среднегодовой частоты обострений 

снизился на 29,3%, в группе  ИФНβ1b – на 32,1%, в группе  ИФНβ1а-44  на 

31,8%, а у больных, получавших ГА – на 30,1%. Однако различия по эффектив-

ности препаратов в отношении исследуемого показателя не достигли статисти-

ческой значимости (рис.5.2). 

 

 

Рисунок 5.2. Влияние иммуномодулирующей терапии на среднегодовую 

                      частоту обострений у больных с ремиттирующим РС 

 

По данным нашего предыдущего исследования  отмечено  уменьшение 

среднегодовой частоты обострений у больных с ВПРС ввиду снижения актив-

ности заболевания при переходе из ремитирующего течения в стадию вторич-

ного прогрессирования и преобладания нейродегенеративного процесса над 

воспалительно-демиелинизирующим [281]. Исходные показатели среднегодо-

вой частоты обострений были ниже при ВПРС по сравнению с РРС. Клинико-

демографические критерии терапевтических групп указаны в табл. 5.3. 
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Таблица 5.3 

Клинико-демографические критерии пациентов с вторично-

прогрессирующим течением рассеянного склероза в различных 

терапевтических группах 

Показатель  Препарат  

ИФНβ1b ИФНβ1а-44 

Численность группы 

 

31 12 

Пол (муж/жен) 

 

12/19 5/7 

Возраст на момент исследования, лет 

 

36,9±9,1 36,3±9,4 

Возраст на момент дебюта, лет 

 

28,8±8,1 28,3±8,4 

Длительность РС 

 

8,1±3,6 7,9±4,1 

Балл по EDSS 

 

4,3±1,6 4,0±1,8 

Среднегодовая частота обострения 

 

0,37±0,15 0,33±0,13 

Среднегодовая 

скорость прогрессирования  

0,53 0,54 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

  

           У больных, получающих терапию ИФНβ1а-44 отмечено снижение сред-

негодовой частоты обострений на 27,8%, то несколько больше по сравнению с 

ИФНβ1b – в этой группе исследуемый показатель уменьшился на 26,7%. 
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Однако выявленные различия не достигли уровня статистической значимости 

(рис. 5.3). 

 

 

 

Рисунок 5.3. Влияние иммуномодулирующей терапии на среднегодовую 

                           частоту обострений у пациентов с вторично-прогрессирующим 

РС 

 

Полученные в ходе нашего исследования  данные   о  снижении среднего-

довой скорости прогрессирования на фоне терапии ПИТРС, подтверждают 

литературные данные [11, 34]. 

Известно, что основным  показателем  активности  РС,  а  значит и эффек-

тивности ПИТРС, является не частота обострений, а среднегодовая скорость 

прогрессирования заболевания. Учитывая различную исходную скорость про-

грессирования у больных с РРС и ВПРС, мы оценивали эффективность ИМТ в 

каждой из групп отдельно.  

Пациенты РРС в каждой их 4 исследуемых групп имели сопоставимый 

уровень среднегодовой скорости прогрессирования. На фоне  терапии ИФНβ1а-

30 исследуемый показатель снизился на 29,8 %. В группе ИФНβ1b среднегодо-
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вая скорость  прогрессирования уменьшилась  на  32,7%.  У  больных, получаю-

щих терапию ГА значение данного показателя уменьшилось на 31,8% , а в 

группе ИФНβ1а-44 – на 30,1% (рис. 5.4). 

 

 

Рисунок 5.4. Влияние иммуномодулирующей терапии на среднегодовую 

скорость прогрессирования у больных с ремиттирующим РС 

 

Таким образом,  отмечено  снижение среднегодовой  скорости прогресси-

рования заболевания у больных с ремиттирующим течением рассеянного скле-

роза во всех терапевтических группах. Полученные различия не были статис-

тически значимыми. 

На следующем этапе мы оценили влияние ИМТ на скорость прогресси-

рования  заболевания  у  больных  с  вторично-прогрессирующим течением рас-

сеянного склероза. 

У больных, получавших терапию ИФНβ1b, отмечено снижение средне-

годовой скорости прогрессирования на 31,7%, а на фоне терапии ИФНβ1а-44 

значение исследуемого показателя уменьшилось на 32,8% по сравнению с ис-

ходным (рис. 5.5). 
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Рисунок 5.5. Влияние иммуномодулирующей терапии на среднегодовую 

                      скорость прогрессирования у пациентов с вторично-прогрес- 

сирующим РС 

 

Поскольку выявленные различия были статистически не значимы, можно 

сделать вывод, что оба препарата снижают среднегодовую скорость прогресси-

рования заболевания. 

Учитывая тот факт, что длительность госпитализации больных по поводу 

обострений РС в некоторой  степени может  свидетельствовать  о  тяжести 

рецидивов, мы оценили, как изменялся данный показатель у больных с 

различными вариантами иммуномодулирующей терапии. 

Полученные данные свидетельствуют, что у больных, получавших лече-

ние ИФНβ1а-30, длительность госпитализации снизилась на 13,8%, а у получав-

ших ИФНβ1b – на 16,1%. У больных, находившихся на терапии ГА, 

исследуемый показатель уменьшился на 17,3%. В группе пациентов, получав-

ших ИФНβ1а-44, средняя длительность пребывания в стационаре уменьшилась 

на 15,7% (рис.5.6). 
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Рисунок 5.6. Влияние иммуномодулирующей терапии на длительность 

госпитализаций, в днях 

 

Учитывая полученные результаты, можно сделать вывод, что на фоне 

иммуномодулирующей терапии снижается тяжесть обострений РС и продолжи-

тельность связанных с ними госпитализаций, что имеет весомую медико-соци-

альную значимость. 

Мы проанализировали приверженность пациентов к ИМТ и причины 

отказа от лечения. Из 117 человек терапию прекратили 11 человек, что соста-

вило 9,4% пациентов (табл. 5.4).  

Нежелательные явления как причину прекращения ИМТ были отмечены 

среди больных, получавших ИФНβ1b и ИФНβ1а-44.  По нашему мнению, это 

связано снаибольшей выраженностью нежелательных лекарственных реакций, 

 (в частности гриппоподобного синдрома) у данных по сравнению с ИФНβ1а-30 

и ГА. В группах ИФНβ1b и ГА в ряде случаев отмена препарата была 

произведена лечащим врачом в связи с его неэффективностью и прогрессирова-

нием заболевания (назначением другого варианта лечения). В группах ИФНβ1b 

и ГА наблюдался личныйотказ пациентов от терапии. В терапевтической  груп-
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пе ИФНβ1а-30 не отмечено ни одного отказа от лечения, что мы  связываем  с  

более удобным его применением, режимом дозирования и мягким профилем  

нежелательных лекарственных ре-акции по сравнению с другими ПИТРС.  

Таблица 5.4 

Причины прекращения иммуномодулирующей терапии 

Причины прекращения ИМТ Препарат  

ИФНβ1а-

30  

ИФНβ1b ГА ИФНβ1а-

44 

Всего на терапии  14 58 69 19 

Нежелательные явления 0 2(3,4%) 1(1,4%) 1(5,2%) 

Неэффективность терапии 0 2(3,4%) 2(2,9%) 0 

Личный отказ пациента 0 1(1,72%) 2(2,9%) 0 

Всего прекратило терапию 0* 5(8,52%) 5(7,2%) 1(5,2%) 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

 

Выраженность и длительность нежелательных реакций, несомненно, яв-

ляется основным фактором, определяющим приверженность пациента к тера-

пии [242]. Гриппоподобный синдром является основным побочным эффектом 

терапии интерферонами. Мы оценили динамику «интерферонового гриппа»  

при терапии различными препаратами на протяжении 6 мес. терапии (табл.5.5). 

 Было отмечено, что  гриппоподобный  синдром достоверно  чаще   встре-

чался у больных, получающих ИФНβ1b, и значительно реже – у пациентов на 

фоне терапии ИФНβ1а-30. Причем у 13,79% больных, получавших терапию 

ИФНβ1b, данный симптом наблюдался даже спустя 6 месяцев от начала 

терапии, тогда как у пациентов, получавших терапию ИФНβ1а-30 и ИФНβ1а-

44,  нежелательных реакций не наблюдалось. 
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Таблица 5.5 

Гриппоподобный синдром на фоне терапии интерферонами 

           Временной интервал                      Препарат 

ИФНβ1а-

30,  

n=12 

ИФНβ1b, 

n=26 

ИФНβ1а-

44, 

n=22 

1-ый месяц терапии 9(64,28%) 56(96,55%)* 15(78,94%) 

2-ый месяц терапии 6(42,85%) 54(93,1%)* 13(68,42%) 

3-ый месяц терапии 3(21,42%) 42(72,4%)* 7(36,84%) 

4-ый месяц терапии 1(7,14%) 37(63,79%)* 3(15,79%) 

5-ый месяц терапии 1(7,14%) 23(39,65%)* 1(5,26%) 

6-ый месяц терапии 0 8(13,79%)* 0 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

 

Таким образом, проведенное нами исследование показало, что на 2013 

год в Калужской области 38,83% больных получали ИМТ, причем 51% от 

назначаемых ПИТРС составил глатирамера ацетат. Отмечена равная эффектив-

ность ПИТРС в отношении снижения частоты обострений и скорости прогрес-

сирования заболевания, что подтверждает  данные  литературы. Продемонст-

рировано снижение средней продолжительности госпитализаций у больных, 

получающих ИМТ, что косвенно отражает эффективность ПИТРС в отношении 

тяжести рецидивов. По данным анализа приверженности пациентов к ИМТ, 

показано, что в группе ИФНβ1а-30 больные отказывались от терапии статисти-

чески значимо реже, что мы объясняем более удобным режимом введения и 

мягким профилем нежелательных реакций. Было показано, что гриппоподоб-

ный синдром, как основная нежелательная реакция на фоне терапии интерферо-

нами, достоверно чаще встречался в группе ИФНβ1b, причем у 13,79% больных 

сохранялся спустя 6 месяцев от начала терапии. 
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ГЛАВА 6. ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ И БИОХИМИЧЕСКИЕ  

                  НЕЖЕЛАТЕЛЬНЫЕ РЕАКЦИИ ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЙ    

                  ТЕРАПИИ 

 

Известно, что гематологические осложнения, такие как, лейко- и лимфо-

пения, повышение уровня печеночных ферментов, могут наблюдаться на фоне 

терапии интерферонами, даже в случае их короткого применения. В нашем 

исследовании  мы  провели  сравнительный  анализ  гематологических  и 

биохимических показателей у больных, получающих терапию интерферонами. 

Общеклинический анализ крови брали до начала терапии, а в дальнейшем 

каждые три месяца. Оценивали уровень гемоглобина, эритроцитов, лейкоцитов, 

лимфоцитов, нейтрофилов, тромбоцитов.  

Нами было выявлено статистически значимое  снижение  уровня гемогло-

бина к 12 месяцу от начала терапии интерферонами во всех трех исследуемых 

группах, но значимых различий между группами АВ, БФ, РФ отмечено не было 

(табл.6.1). 

Таблица 6.1 

Содержание гемоглобина на фоне терапии интерферонами-бета, г/л 

            Период времени                  Препарат  

ИФНβ1а-

30, n=12  

ИФНβ1b 

n=26  

ИФНβ1а-

44, 

n=22 

До начала терапии 131,3±27,1 127,8±28,4 125,6±26,4 

Через 3 месяца терапии 128,2±26,9 126,7±27,9 124,4±25,9 

Через 6 месяцев терапии 126,1±26,4 125,5±27,3 123,3±26,1 
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Через 9 месяцев терапии 123,7±25,9 124,3±28,1 122,8±25,7 

Через 12 месяцев терапии 120,8±26,3* 121,7±27,8* 121,9±26,1* 

Примечание: * - статистически значимое различие  (p<0,05) по сравнению с 

исходными показателями  

 

За весь период нашего наблюдения (12 месяцев) показатели гемоглобина 

у пациентов всех трех групп оставались в пределах нормы   или   были незначи-

тельно снижены и соответствовали анемии легкой степени (уровень гемоглоби-

на не ниже 120 г/л). Клинически значимого снижения гемоглобина выявлено не 

было. 

Мы также оценивали количество эритроцитов. Во всех группах отмечено 

его постепенно снижение, однако статистически значимого различия выявлено 

не было. Однако, несмотря на тенденцию к снижению уровня эритроцитов, ни в 

одной из групп не зафиксировано критического снижения данного показателя 

(табл.6.2). 

Таблица 6.2 

Количество эритроцитов на фоне иммуномодулирующей терапии 

интерферонами-бета, * 10
12

/л 

             Период времени                 Препарат 

Авонекс, 

n=12 

Бетаферон, 

n=26 

Ребиф-44, 

n=22 

До начала терапии 4,4±0,7 4,3±0,6 4,4±0,6 

Через 3 месяца от начала терапии 4,4±0,5 4,2±0,7 4,3±0,5 

Через 6 месяцев от начала терапии 4,3±0,4 4,1±0,5 4,2±0,7 
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Через 9 месяцев от начала терапии 4,2±0,5 4,1±0,6 4,1±0,5 

Через 12 месяцев от начала терапии 4,1±0,7 4,0±0,6 4,1±0,5 

Примечание:* - статистически значимое различие в сравнении с исходными     

показателями (p<0,05) 

 

В целом, анализируя полученные результаты, следует отметить, что, не-

смотря на снижение уровня гемоглобина и эритроцитов, симптомов анемии (об-

щей слабости, сонливости, утомляемости, тахикардии) не наблюдалось у паци-

ентов ни одной из исследуемых групп.  

Мы также оценивали состояние лейкоцитарного  ростка  крови  у  пациен-

тов, получающих иммуномоделирующую терапию интерферонами-бета. Выяв-

лена тенденция к лейкопении, но статистически значимых различий по уровню 

лейкоцитов среди пациентов исследуемых терапевтических групп в сравнении  

с исходными показателями не отмечено (табл.6.3). 

 

Таблица 6.3 

Количество лейкоцитов на фоне терапии интерферонами-бета, *10
9
/л 

               Период времени                  Препарат 

ИФНβ1а-

30, 

n=12  

ИФНβ1b, 

n=26  

ИФНβ1а-

44, 

n=22 

До начала терапии   6,7±2,3   6,6±2,1   6,5±2,0 

Через 3 месяца от начала терапии   6,5±2,1   6,4±1,9   6,4±2,1 

Через 6 месяцев от начала терапии   6,3±2,0   6,3±2,0   6,1±1,9 
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Через 9 месяцев от начала терапии   6,1±1,9   5,8±2,2   6,0±2,1 

Через 12 месяцев от начала терапии   5,8±2,1   5,6±2,1   5,73±2,1 

Примечание:* - статистически значимое различие в сравнении с исходными 

показателями (p<0,05) 

 

Выявлена  тенденция к снижению количества нейтрофилов у пациентов, 

получавших терапию интерферонами, но  статистически  значимых различий  

между терапевтическими группами также выявлено не было (табл.6.4). 

 

Таблица 6.4 

Количество нейтрофилов на фоне терапии и интерферонами-бета. 

     Период времени                          Препарат 

ИФНβ1а-30, 

 n=12  

ИФНβ1b, n=26  ИФНβ1а-44,  

n=22 

Абсолютн. 

кол-во, 

*10
9 

Относит. 

Кол-

во,% 

Абсолютн. 

кол-во,*10
9
 

Относит. 

Кол-

во,% 

Абсолютн. 

кол-во, 

* 109 

Относит. 

кол-

во,% 

До начала терапии 4,6±1,8 67,3 4,4±1,6 67,8 4,5±1,5 68,2 

Через 3 месяца  

терапии 

4,4±1,5 66,7 4,3±1,4 66,7 4,3±1,3 66,3 

Через 6 месяцев 

терапии  

4,1±1,6 66,2 4,1±1,5 66,2 4,0±1,7 65,1 

Через 9 месяцев 

терапии  

4,0±1,4 65,3 3,8±1,3 65,01 3,8±1,3 64,4 

Через 12 месяцев 

терапии  

3,8±1,5* 65,1* 3,7±1,4* 65,0 3,6±1,3* 63,4 

Примечание: * - статистически значимое различие по сравнению с 

исходными показателями (p<0,05)  
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При определении числа  лимфоцитов  у  пациентов,  получавших  имму-

номоделирующую терапию, отмечена умеренная тенденция к снижению абсо-

лютного количества среди пациентов всех терапевтических групп. Однако ста-

тистически значимых различий между отдельными препаратами нам выявить 

не удалось (табл.6.5). 

Таблица 6.5 

Количество лимфоцитов на фоне терапии интерферонами-бета 

Период времени Препарат  

ИФНβ1а-30, 

n=12 

ИФНβ1b, 

n=26  

ИФНβ1а-44, 

n=22 

 

Абсолютн. 

кол-во, 

*10
9 

Относит. 

кол-во 

,% 

Абсолютн. 

кол-во 

,*10
9 

Относит. 

кол-во, 

% 

Абсолютн. 

кол-во, 

*10
9 

Относит. 

кол-во, 

% 

До начала терапии 

 

2,5±1,1 41,1 2,8±1,2 40,0 2,7±1,2 42,1 

Через 3 месяца 

терапии 

2,3±0,8 40,0 2,7±0,9 39,7 2,6±1,1 41,1 

Через 6 месяцев 

терапии 

2,2±0,9 38,6 2,5±1,1 38,7 2,3±0,9 40,9 

Через 9 месяцев 

терапии 

2,1±0,8 37,3 2,3±0,8 38,01 2,1±0,8 38,7 

Через 12 месяцев 

терапии 

2,1±0,8 37,01 2,3±0,8 38,01 2,1±0,9 38,03 

Примечание: * - статистически значимое различие по сравнению с исходными 

показателями (p<0,05) 

 

Необходимо отметить, что оценка гематологических показателей должна 

проводиться с особенной тщательностью у пациентов, получающих глюкокор-

тикоиды для купирования обострений заболевания, поскольку они также могут 

приводить к развитию лимфопенических состояний. 
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При анализе  показателей  уровня  лейкоцитов и нейтрофилов, было отме-

чено, что снижение их абсолютного количества  не  всегда  соотносится  со сни-

жением их относительных величин. Соответственно, используя стандартную 

лейкоцитарную формулу в процентах, не всегда возможно в  полной  мере су-

дить о состоянии лейкоцитарного ростка крови. В связи с этим необходимо 

использовать при исследовании лейкоцитарной формулы абсолютные величи-

ны, что позволит своевременно выявить отклонения от нормы.  

Известно, что на фоне терапии интерферонами также может развиваться 

тромбоцитопения [173]. Мы  проанализировали  динамику  количества  тромбо-

цитов у пациентов, получавших иммуномодулирующую терапию (табл.6.6). 

 

Таблица 6.6 

Динамика количества тромбоцитов на фоне терапии интерферонами-бета  

Период времени Препарат  

ИФНβ1а-

30, 

n=12  

ИФНβ1b, 

n=26  

ИФНβ1а-44, 

n=22 

До начала терапии 274,5±92,2 283,7±98,8 278,3±91,1 

Через 3 месяца  272,4±91,1 276,4±90,9 275,6±88,9 

Через 6 месяцев 268,7±88,9 265,5±86,4 263,2±83,4 

Через 9 месяцев 253,3±84,3 258,7±81,1 255,4±85,7 

Через 12 месяцев 243,8±81,3* 249,6±83,4* 244,4±82,1* 

Примечание:* - статистически значимое различие по сравнению с 

исходными показателями (p<0,05) 
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Как видно из табл. 6.6, отмечено снижение числа тромбоцитов  у  пациен-

тов, получавших иммуномоделирующую терапию. Через 12 месяцев лечения 

достоверно снижается этот показатель в сравнении с исходным уровнем. Одна-

ко между терапевтическими группами статистически значимого различия выя-

вить не удалось. Следует отметить, что геморрагических  осложнений  на  фоне  

терапии у наших пациентов  не отмечалось,  выявленные  изменения оставались 

бессимптомными. 

Одним из характерных осложнений терапии интерферонами является из-

менение биохимических показателей крови, в частности повышение уровня 

печеночных трансаминаз и билирубина [246]. 

Мы  оценили  изменения  биохимических показателей крови на фоне 

терапии интерферонами-бета:  ИФНβ1а-30,  ИФНβ1b, ИФНβ1а-44 .  Показатели 

печеночных трансаминаз и билирубина оценивала до начала терапии, а затем в 

каждые из последующих трех месяцев первого года терапии (табл.6.7, 6.8). 

 

Таблица 6.7 

Показатели АЛТ на фоне терапии интерферонами-бета, ед/л 

Период времени Препарат  

ИФНβ1а-

30, 

n=12  

ИФНβ1b, 

n=26  

ИФНβ1а-44, 

n=22  

До начала терапии 23,8±9,9 21,7±9,4 21,1±8,6 

Через 3 месяца терапии 22,5±10,1 23,4±9,09 22,7±9,1 

Через 6 месяцев терапии 21,1±8,4 22,7±8,9 23,1±8,2 

Через 9 месяцев терапии  24,4±9,5 25,1±9,01 21,9±9,4 

Через 12 месяцев терапии 23,3±9,2 23,5±8,9 22,8±9,1 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05). 
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Таблица 6.8 

Уровень АСТ на фоне терапии интерферонами-бета, ед/л 

Период времени Препарат  

ИФНβ1а-

30, 

n=12  

ИФНβ1b, 

n=26 

ИФНβ1а-44, 

n=22 

До начала терапии 21,5±8,2 23,8±8,6 21,8±8,4 

Через 3 месяца терапии  20,7±9,4 24,1±8,01 22,1±9,09 

Через 6 месяцев терапии 22,3±8,6 23,5±9,04 23,1±8,1 

Через 9 месяцев терапии 23,8±9,01 22,7±8,9 22,1±8,4 

Через 12 месяцев терапии 21,2±8,3 22,1±8,2 21,9±8,4 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) по сравнению 

с исходными показателями 

 

Из табл. 6.7, 6.8 видно, что нами не отмечено повышения или снижения 

уровня АЛТ, АСТ ни в одной из терапевтических групп. Были зафиксированы 

единичные случаи повышения уровня печеночных ферментов, носящие тран-

зиторный  характер  и  регрессирующие  самостоятельно в течение  нескольких  

недель. Данные изменения оставались асимптомными и клинического значения 

не имели. 

При анализе изменения показателей билирубина нам также не удалось 

значимых изменений ни в одной из терапевтических групп (табл. 6.9). Показа-

тели оставались нормальными в течение всего периода наблюдений во всех 

терапевтических группах.   
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  Таблица 6.9 

Уровень общего билирубина на фоне терапии интерферонами-бета, 

мкмоль/л. 

Период времени Препарат 

ИФНβ1а-

30, 

n=12  

ИФНβ1b, 

n=26  

ИФНβ1а-44, 

n=22 

До начала терапии 10,1±4,4 11,3±4,8 11,8±4,2 

Через 3 месяца терапии 11,7±4,01 12,1±3,9 12,4±4,9 

Через 6 месяцев терапии 9,8±4,3 10,4±4,01 11,03±4,2 

Через 9 месяцев терапии 9,6±3,9 10,3±3,9 10,5±3,7 

Через 12 месяцев терапии 9,8±4,2 9,6±4,1 10,3±4,4 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) по сравнению 

с исходными показателями 

 

Таким образом, анализ биохимических показателей у пациентов, получав-

ших терапию интерферонами-бета, не выявил существенных отклонений ни в 

одной из терапевтических групп. Отмечались единичные случаи повышения 

печеночных трансаминаз и общего билирубина, не имевшие клинического зна-

чения и не требовавшие дополнительной терапии. Тем  не  менее  следует пом-

нить о возможной ферментемии в ответ на терапию инттерферонами-бета и 

осуществлять контроль за уровнем АЛТ, АСТ, билирубина. 
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Мы также изучили влияние ГА на изменения гематологических и биохи-

мических  показателей.  С  этой  целью определяли уровень гемоглобина, число 

эритроцитов, лейкоцитов, нейтрофилов, тромбоцитов и лимфоцитов у 29 

больных до начал терапии и в каждые последующие 3 месяца на фоне терапии 

в течение 12 месяцев (табл. 6.10, табл. 6.11). 

 

Таблица 6.10 

Динамика гематологических показателей на фоне терапии ГА 

Период времени Гемоглобин, г/л Эритроциты, 

*10
12

/л 

Тромбоциты, 

*10
9
/л 

До начала 

терапии 

131,3±27,3 4,6±0,5 281,3±94,4 

Через 3 месяца 

терапии 

129,1±28,1 4,4±0,7 283,7±92,6 

Через 6 месяцев 

терапии 

127,8±28,4 4,3±0,6 285,5±93,3 

Через 9 месяцев 

терапии 

126,8±27,9 4,4±0,8 280,1±92,4 

Через 12 месяцев 

терапии 

127,3±26,8 4,5±0,8 278,2±93,8 

Примечание: * - статистически значимые различия (p<0,05) по сравнению 

с исходными показателями 

  

Таким образом, не выявлено статистически значимых различий уровня 

гемоглобина,  эритроцитов,  тромбоцитов  по  сравнению  с  исходными показа-

телями у пациентов, получавших терапию ГА. 

 Оценивалось  состояние  лейкоцитарного  ростка  крови на фоне терапии  

ГА.  Для этого определяли уровень лейкоцитов, нейтрофилов, лимфоцитов, как 

в абсолютных числах, так и в процентном выражении (табл. 6.11). 
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Таблица 6.11 

Состояние лейкоцитарного ростка крови на фоне терапии ГА 

Период времени Лейкоциты, 

*10
9
/л 

Нейтрофилы  Лимфоциты  

*10
9
/л % *10

9
/л % 

До начала 

терапии 

6,8±2,6 4,7±1,4 73,3 2,7±0,8 40,1 

Через 3 месяца 

терапии 

6,6±2,4 4,6±2,1 72,1 2,5±0,9 39,8 

Через 6 месяцев 

терапии 

6,4±2,6 4,4±1,8 68,9 2,4±0,7 37,6 

Через 9 месяцев 

терапии 

6,5±2,1 4,4±1,6 67,8 2,5±1,01 38,9 

Через 12 месяцев 

терапии 

6,7±2,4 4,5±1,8 71,9 2,6±0,8 41,1 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) по сравнению с 

исходными показателями 

 

При оценке лейкоцитарного ряда не было выявлено статистически значи-

мых различий с исходным уровнем. Полученные результаты подтверждают 

литературные данные, указывающие на отсутствие у ГА гематологических эф-

фектов [173]. 

Для оценки биохимических показателей у пациентов, получавших 

терапию ГА,  изучили  уровень АЛТ,  АСТ,  общего билирубина  каждые 3 

месяца на протяжении  12  месяцев  наблюдения. В  ходе  исследования не было 

 получено статистически значимых различий по сравнению с исходными дан-

ными, что свидетельствует об отсутствии гепатотоксичности у ГА (табл. 6.12). 

 

 



98 
 

 
 

Таблица 6.12 

Биохимические показатели на фоне терапии ГА 

Период времени Показатель  

 АЛТ, 

ед/л 

АСТ, 

ед/л 

Билирубин, 

мкмоль/л 

До начала терапии 24,2±8,9 23,4±8,6 15,5±4,4 

Через 3 месяца терапии 23,3±9,09 22,1±9,01 13,2±3,9 

Через 6 месяцев терапии 24,4±9,2 21,7±9,1 14,8±4,1 

Через 9 месяцев терапии 21,5±8,5 20,7±8,4 12,3±4,2 

Через 12 месяцев терапии 23,9±8,6 22,8±8,4 13,4±4,4 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) по сравнению 

с исходными показателями 

  

Таким образом, в ходе проведенного нами исследования было показано, 

что на фоне терапии  интерферонами-бета снижаются гематологические показа-

тели всех кроветворных ростков, причем выявленное снижение было асимптом-

ным и не требовало отмены или коррекции терапии. Между терапевтическими 

группами статистически значимых различий получено не было. Показано, что 

относительные величины нейтрофилов и лимфоцитов не всегда соответствуют 

их абсолютным значениям, поэтому для своевременного выявления возможных 

осложнений терапии и правильной оценки лейкоцитарной формулы необходи-

мо пользоваться абсолютными величинами. 

Анализ биохимических показателей на фоне терапии интерферонами-бета 

не выявил каких-либо значимых отклонений. Были отмечены единичные слу-
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чаи  ферментемии,  носящие  транзиторный  характер  и протекающие бессимп-

томно, что не требовало отмены препарата или дополнительных назначений. 

Анализ гематологических и биохимических показателей у пациентов, по-

лучавших терапию глатирамера ацетатом не вывил статистически значимых 

 отклонений от исходных показателей, что свидетельствует об отсутствии гема-

то- и гепато-токсичности данного препарата. 
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ГЛАВА 7. ПСИХОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ БОЛЬНЫХ  

                  С РАССЕЯННЫМ СКЛЕРОЗОМ 

 

Еще Ж.Ш. Мари отмечал, что у многих больных рассеянным склерозом 

встречаются расстройства памяти, снижение интеллекта,  аффективные расст-

ройства. Несмотря на то, что не существует нервно-психических синдромов, 

характерных для РС, многие их них встречаются у большинства больных, что 

может быть обусловлено как органическим повреждением головного мозга, так 

и психологической реакцией больных на болезнь,  ограничение трудоспособ-

ности, ухудшение качества жизни, необходимость применения лекарственных 

препаратов. Исходя их этого, становится понятной необходимость изучения 

психологических особенностей пациентов с РС, что позволит оценить влияние 

заболевания на нервно-психическое состояние больных и эффективность раз-

личных видов терапии [117]. 

По данным разных авторов, самым частым аффективным расстройством у 

больных рассеянным склерозом является депрессия. Она встречается примерно 

у 25-55% пациентов и может быть связана как с реакцией на саму болезнь, так и 

с побочными эффектами проводимой терапии. Известно, что развитие или усу-

губление уже имеющейся депрессии является одним из побочных эффектов те-

рапии интерферонами-бета, что указывает  на  целесообразность  изучения пси-

хологического состояния больных для своевременного выявления и коррекции 

психопатологических нарушений [225, 276]. 

Исследование психических особенностей пациентов мы проводили в нес-

кольких группах. В первую группу были включены больные, получающие тера-

пию ИФНβ1а-30 (14 человек), во вторую – получающие ИФНβ1b (20 человек), 

в третью – получающие ИФНβ1а-44 (20 человек), в четвертую – получающие 

ГА (20 человек). Контрольную пятую группу составили пациенты, не получаю-

щие ПИТРС (20 человек).  

Психологический статус оценивался с помощью шкал MSIS-29, EQ-5D, 

шкал депрессии Бека и опросника Спилбергера-Ханина. Тестирование мы про-
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водили до начала терапии, а затем каждые 3 месяца на протяжении 12 месяцев 

лечения. В табл. 7.1 представлены клинико-демографические характеристики 

исследуемых групп. 

 

Таблица 7.1. 

Клинико-демографические характеристики пациентов, участвующих в 

психологическом исследовании 

Показатель  Препарат 

ИФНβ1а-

30  

ИФНβ1b ИФНβ1а-

44 

ГА  Без 

терапии  

Численность группы 14 20 20 20 20 

Пол (м/ж) 3/11 8/12 5/15 7/13 6/14 

Возраст на момент 

исследования, лет 

32,4±11,7 38,8±12,1 37,9±12,7 36,9±11,8 35,7±12,4 

Возраст дебюта, лет  26,9±9,09 28,6±9,04 27,5±8,6 26,8±8,4 26,3±9,1 

Длительность РС, лет  4,8±2,2 7,8±3,4 8,1±3,9 5,3±2,4 5,9±2,8 

Балл по EDSS  3,0±1,01 3,8±1,7 3,5±1,4 3,8±1,2 3,6±,6 

 

  

Опросник MSIS-29 (шкала влияния рассеянного склероза) включает 29 

вопросов: 20 – для оценки физической составляющей здоровья, 9 – психологи-

ческой [190, 191]. 
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Анализируя  результаты  теста,  касающиеся  физической  составляющей 

здоровья, было отмечено, что показатели статистически значимо улучшились у 

пациентов, получающих ПИТРС, уже через 3 месяца от начала терапии, в то 

время как в группе больных, не получавших иммуномодулирующей терапии, 

показатели физической составляющей достоверно ухудшались на протяжении 

всего периода исследования (табл.7.2). 

Таблица 7.2 

Влияние иммуномодулирующей терапии на качество жизни больных 

рассеянным склерозом (физическая составляющая здоровья) 

Период наблюдения  Группа наблюдения 

ИФНβ1а-

30,  n=14 

ИФНβ1b, 

n=20 

ИФНβа-

44, n=20 

ГА, 

n=20 

Без 

терапии, 

n=20 

До начала терапии 37,7±5,8 38,3±5,6 38,1±5,4 36,9±5,2 38,9±5,1 

Через 3 месяца  33,5±4,8* 34,4±5,02* 36,7±4,9* 34,5±4,8* 39,3±5,2* 

Через 6 месяцев  28,9±3,8* 30,7±4,09* 33,5±4,4* 32,2±4,2* 41,7±5,7* 

Через 12 месяцев  25,8±3,4* 27,3±3,9* 29,8±4,2* 28,8±4,1* 43,3±5,6* 

Примечание: * - статистически значимые различия (р<0,05) по сравнению 

с исходными показателями 

 

Таким  образом,  физическая  составляющая  здоровья  на  фоне  терапии 

достоверно улучшилась  у  больных,  получающих  ИМТ.  Между терапевтичес-

кими группами статистически значимых различий выявлено не было.  

Анализируя результаты тестирования в отношении психической состав-

ляющей, отмечено статистически значимое улучшение показателей по сравне-

нию с исходными у больных, получающих ПИТРС. Между терапевтическими 
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группами достоверных различий выявлено не было. У больных, не получающих 

ИМТ, напротив было отмечено ухудшение показателей по сравнению  с  исход-

ными данными (табл. 7.3). 

Таблица 7.3 

Влияние иммуномодулирующей терапии на качество жизни больных 

рассеянным склерозом (психологическая составляющая здоровья) 

Период наблюдения Группа наблюдения 

ИФНβ1а-

30, n=14 

ИФНβ1b, 

n=20 

ИФНβ1а-

44, n=20 

ГА, n=20 Без 

терапии, 

n=20 

До начала терапии 18,9±3,6 18,8±3,4 19,6±3,7 18,9±3,8 19,9±3,6 

Через 3 месяца  16,6±3,4* 17,3±3,2* 18,4±3,6* 17,8±3,3* 20,5±3,4* 

Через 6 месяцев 15,5±3,3* 16,7±3,6* 16,4±3,2* 16,5±3,2* 21,8±3,2* 

Через 12 месяцев  14,4±3,1* 15,2±3,4* 15,7±3,6* 14,9±3,1* 23,1±3,8* 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) по сравнению 

с исходными показателями 

  

 При помощи опросника EQ-5D мы определили  насколько хорошо или 

плохо оценивают свое  состояния  пациенты в исследуемых терапевтических 

группах. Для этого пациентам предлагалось указать на градуированной шкале 

от 0 (самое худшее состояние) до 100 (самое лучшее состояние) каким, по их 

ощущению, является состояние их здоровья на момент проведения теста. Ана-

лиз полученных результатов показал, что уже через 3 месяца терапии отмечено 

улучшение  состояния  здоровья  во  всех  терапевтических группах, однако ста-

тистически значимых различий между ними нам выявить не удалось (рис. 7.1).  

В группе пациентов, не получающих ИМТ, отмечено снижение показателей на 
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каждом из этапов тестирования, причем выявленные различия были статисти-

чески значимыми (p<0,05). 

 

   

Рисунок 7.1. Влияние иммуномоделирующей терапии на состояние 

здоровья, %. 

 

С помощью опросника Бека мы выявляли симптомы депрессии и степень 

их выраженности у пациентов каждой из терапевтических групп. Сумма баллов 

от 0 до 9 свидетельствовала об отсутствии симптомов депрессии, от 10 до 15 – 

о наличии легкой депрессии, от 16 до 19 – об умеренной депрессии, от 20 до 29 

– о выраженной депрессии, а сумма баллов от 30 до 63 свидетельствовала о 

наличии тяжелой депрессии у пациентов [143].  

До начала терапии симптомы депрессии статистически значимо отсутст-

вовали у пациентов, которым планировалось назначение ПИТРС. Легкая деп-

рессия была выявлена в группе ИФНβ1а-44 и группе без планирования терапия. 

Депрессия  умеренной  выраженности  отмечалась  в группе ИФНβ1b, и, реже, в 

группах ИФНβ1а-30 и ГА. Выраженной и тяжелой депрессии у наших пациен-

тов мы не выявили (табл.7.4). 
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Таблица 7.4 

Исходные показатели депрессии в терапевтических группах 

Группа 

наблюдения 

Выраженность депрессии 

Депрессия 

отсутствует 

Легкая  Умеренная  Выраженная  Тяжелая  

ИФНβ1а-30, n=14 8(57%) 5(36%) 1(7%) - - 

ИФНβ1b, n=20 12(60%) 6(30%) 1(10%) - - 

ИФНβ1а-44, n=20 8(40%) 10(50%)* 2(10%) - - 

ГА, n=20 11(55%) 7(35%) 2(10%) - - 

Без терапии  12(60%) 5(25%)* 3(15%) - - 

Примечание: *- статистически значимые различия (p<0,05) 

 

В последующем мы оценили уровень депрессии в каждой  из терапевти-

ческих групп в динамике. Через 3 месяца от начала терапии были выявлены 

статистически значимые отличия в группе ИФНβ1b: отмечено уменьшение 

числа пациентов  депрессии и увеличение доли больных с легкой депрессией. 

При проведении теста через 6 месяцев  от  начала  терапии  было  отмечено ста-

тистически значимое увеличение процента больных с умеренной депрессией. 

При тестировании через 12 месяцев отмечено уменьшение доли пациентов, не 

имеющих симптомов депрессии и увеличение числа пациентов с депрессией 

различной степени выраженности (табл. 7.5). 
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Таблица 7.5 

Выраженность симптомов депрессии у пациентов с рассеянным 

склерозом на фоне терапии бетафероном (по шкале Бека) 

Временной 

интервал 

Выраженность депрессии 

Депрессия 

отсутствует 

Легкая  Умеренная  Выраженная  Тяжелая  

До терапии 12 (60%) 6(30%) 2(10%) - - 

Через 3 месяца  8(40%)* 9(45%)* 3(15%) - - 

Через 6 месяцев  6(30%)* 9(45%)* 4(20%)* 1(5%)* - 

Через 12 месяцев 4(20%)* 10(50%)* 3(15%)*     2(10%)* 1(5%)* 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

 

У пациентов, получающих терапию ИФНβ1а-44, по мере увеличения дли-

тельности терапии, отмечена тенденция  к  уменьшению  числа  пациентов,  не 

имеющих симптомов депрессии, и увеличение доли больных с легкой и 

умеренной депрессией. Так,  через  3  месяца от начала терапии  статистичес-

ки  значимо увеличилась доля больных с депрессией умеренной степени. При 

тестировании через 6 месяцев эта тенденция сохранялась. Через 12 месяцев от 

начала терапии отмечено увеличение процента больных с легкой и умеренной 

депрессией. У 6%  пациентов выявлялась выраженная депрессия. Случаев 

тяжелой депрессии у пациентов, получающих терапию ИФНβ1а-44, мы не 

зафиксировали (табл.7.6).  
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Таблица 7.6 

Выраженность симптомов депрессии у пациентов с рассеянным склерозом на 

фоне терапии ИФНβ1а-44 (по шкале Бека) 

Временной 

интервал 

Выраженность депрессии 

Депрессия 

отсутствует 

Легкая  Умеренная  Выраженная  Тяжелая  

До терапии 8(40%) 10(50%) 2(10%) -       - 

Через 3 месяца  7(35%) 10(50%) 3(15%)* - - 

Через 6 месяцев  6(30%)* 11(25%)* 3(15%)* - - 

Через 12 месяцев 4(20%)* 9(45%)*    5(25%)* 2(10%)* - 

Примечание: *- статистически значимые различия (p<0,05) 

 

В терапевтической группе ИФНβ1а-30 мы не выявили статистически 

значимых различий в соотношении числа пациентов с различными степенями 

депрессии и без нее. Кроме того нам не удалось зафиксировать ни одного  

случая выраженной или тяжелой депрессии. Таким образом, даже длительное 

применение ИФНβ1а-30 не вызывает  усугубления  симптомов  депрессии,    

что  дает возможность рекомендовать данный препарат пациентам, имеющим 

симптомы депрессии на момент назначения ПИТРС (табл.7.7). 
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Таблица 7.7 

Выраженность симптомов депрессии у пациентов с рассеянным 

склерозом на фоне терапии ИФНβ1а-30 (по шкале Бека) 

Временной 

интервал 

Выраженность депрессии 

Депрессия 

отсутствует  

Легкая  Умеренная  Выраженная  Тяжелая  

До терапии  8(57%) 5(36%) 1(7%) - - 

Через 3 месяца  6 (43%) 7(50%) 1(7%) - - 

Через 6 месяцев  7(50%) 6(43%) 1(7%) - - 

Через 12 месяцев 6(43%) 6(43%) 2(14%) - - 

Примечание:* - статистически значимые различия (p<0,05)  

   

Мы также оценили влияние терапии ГА на выраженность депрессии. Нам 

не удалось выявить статистически значимых различий в соотношении лиц с 

разной степенью выраженности депрессии или без нее (табл. 7.8). Выраженной 

или тяжелой депрессии среди пациентов, получающих ГА, также выявлено не 

было. 
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Таблица 7.8 

Выраженность симптомов депрессии у пациентов с рассеянным 

склерозом на фоне терапии ГА (по шкале Бека) 

Временной 

интервал 

Выраженность депрессии 

Депрессия 

отсутствует  

Легкая  Умеренная  Выраженная  Тяжелая  

До терапии 11(55%) 7(35%) 2(10%) - - 

Через 3 месяца  10 (50%) 8(40%) 2(10%) - - 

Через 6 месяцев 9(45%) 11(55%) 2(10%) - - 

Через 12 месяцев 10(50%) 9(45%) 1(5%) - - 

Примечание:* - статистическое различие (p<0,05) 

 

Среди пациентов, не получающих терапию ПИТРС, было отмечено ста-

тистически значимое снижение числа лиц с отсутствием симптомов депрессии. 

Только через 12 месяцев от начала   терапии различия  в  выраженность симпто-

мов депрессии достигли статистической значимости (табл. 7.9). Выраженная 

депрессия была выявлена в 10% случаев (2 человека). 

 

Таблица 7.9 

Выраженность степени депрессии у пациентов, не получающих 

иммуномоделирующей терапии 

Временной 

интервал 

Выраженность депрессии 

Депрессия 

отсутствует  

Легкая  Умеренная  Выраженная  Тяжелая  

Исходный 12(60%) 5(25%) 3(15%) - - 
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уровень 

Через 3 месяца  12(60%) 5(25%) 3(15%) - - 

Через 6 месяцев 11(55%)  2(10%) -       - 

Через 12 

месяцев 

8(40%)* 7(35%)* 3(15%) 2(10%)* - 

Примечание: * - статистически значимые различия (p<0,05) 

 

Нами было отмечено, что у больных, находящихся на терапии ИФНβ1b и 

ИФНβ1а-44 нарастание степени выраженности депрессии происходит быстрее, 

чем у пациентов, не получающих ПИТРС. Кроме того, было отмечено, что в 

терапевтической группе ИФНβ1а-30 даже через  12  месяцев  от  начала терапии 

 не было нарастания степени выраженности симптомов  депрессии,  что  расши-

ряет терапевтические возможности препарата и позволяет назначать его пацие-

нтам, имеющим депрессивные расстройства, предшествующие началу ИМТ. 

 Мы определяли уровень личностной и реактивной тревожности, исполь-

зуя тест Спилбергера-Ханина. Особенно важна оценка реактивной (ситуатив-

ной) тревожности, т.е. эмоциональной реакции субъекта на возникшую  экстре-

мальную или стрессовую ситуацию в данный момент времени. Опросник 

включает в себя 20 высказываний. Суммарный балл менее 30 свидетельствует о 

низком уровне тревожности. При уровне от 31 до 45 баллов говорят о наличии 

уме-ренной тревожности, а при наличии 46 и более баллов – о высокой. Низкая 

тревожность (<12) характеризует состояние больного как ареактивное, депрес-

сивное, с низким уровнем мотивации [195]. 

По результатам тестирования выявлена тенденция к снижению уровня 

реактивной тревожности у пациентов, получающих  ИМТ, причем   эта  тенден-

ция сохранялась в течение всего периода наблюдения. Статистически достовер-

ных различий между терапевтическими группами нам выявить не удалось. У 

больных, не получающих ПИТРС, напротив, уровень ситуативной тревожности 

нарастал (табл. 7.10).Таким образом, применение ИМТ оказывает благотворное 
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влияние на уровень ситуативной тревожности, что повышает социальную адап-

тацию больных [195]. 

Таблица 7.10 

Оценка уровня ситуативной тревожности по шкале Спилбергера-Ханина 

Период времени  Группа наблюдения 

ИФНβ1а-

30, 

n=14 

ИФНβ1b, 

n=20 

ИФНβ1а-

44, n=20 

ГА, 

n=20 

Без 

терапии, 

n=20 

Исходный уровень 36,9±8,8 41,1±8,4 42,7±8,1 39,9±8,6 42,1±8,8 

Через 3 месяца  34,4±7,8* 39,6±8,1* 39,5±7,9* 37,8±8,1* 43,7±9,09* 

Через 6 месяцев 31,6±6,9* 36,7±7,4* 35,5±7,1* 33,3±7,6* 44,8±9,2* 

Через 12 месяцев 30,9±6,2* 31,1±6,9* 30,7±6,4* 29,9±6,2* 46,6±9,4* 

Примечание: * - статистически значимое различие (p<0,05) 

 

Анализируя проведенное психологическое исследование, можно сделать 

следующие выводы: на фоне терапии ПИТРС статистически значимо улучша-

ется качество жизни, причем уже на ранних этапах терапии. У пациентов, полу-

чающих ИМТ, субъективная оценка качества жизни повышается, но на фоне 

терапии ИФНβ1b и ИФНβ1а-44 различия достигают статистической  значимос-

ти в более поздние сроки, что может быть связано с наличием нежелательных 

лекарственных реакций, в первую очередь гриппоподобного синдрома, в начале 

терапии.  

У пациентов, не получающих ИМТ, отмечено достоверное снижение ка-

чества жизни и оценки состояния собственного здоровья на протяжении всего 

периода наблюдения.  



112 
 

 
 

Изучение степени выраженности симптомов депрессии в различных тера-

певтических группах показало, что на фоне терапии ИФНβ1b и ИФНβ1а-44 

происходит более быстрое нарастание степени депрессии по сравнению с 

пациентами, не получающими ПИТРС. Отмечено также, что терапия ИФНβ1а-

30 не  приводит к развитию или усугублению депрессии. 

Исследование ситуативной тревожности показало статистически достове-

рное снижение ее во всех терапевтических группах по сравнению с лицами, 

не получающими ИМТ, что играет важную роль в социальной адаптации боль-

ных рассеянным склерозом. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

Рассеянный склероз, как самостоятельное заболевание, известен еще с 

середины XIX века, но, несмотря на широкие и многоплановые исследования, 

многие вопросы происхождения и лечения данного заболевания остаются до 

конца  не  выясненными.  Новые представления об этиологии, патогенезе, лече-

нии данного заболевания являются результатом его многолетнего и интенсив-

ного изучения [198, 259]. 

По данным  ВОЗ  в  мире более 3 млн человек страдают рассеянным скле-

розом,  а  ежегодное  число новых случаев  неуклонно растет. Среди неврологи-

ческих заболеваний, РС является одной из самых главных причин стойкой ин-

валидизации лиц молодого возраста. Абсолютный рост распространенности 

заболевания в большинстве стран мира, преобладание среди заболевших лиц 

трудоспособного возраста, большие экономические затраты на диагностику, 

лечение, реабилитацию определяют высокую медико-социальную значимость 

проблемы рассеянного склероза [22]. 

Работа по изучению эпидемиологии РС ведется во многих странах мира и 

большинстве регионов нашей страны. 

Данная работа проводилась с 01.09.2009 по 01.01.2013 гг. Показатель рас-

пространенности РС  в  Калужской области  за  период  исследования  составил 

54,7 на 100000 населения, что дает право отнести регион к зоне повышенного 

риска развития РС. По данному показателю Калужская область занимает одно 

из первых мест, опережая многие  другие регионы РФ [27, 29, 35]. 

Распространенность  РС  в  отдельных районах Калужской области варьи-

рует от 31,9:100000 в Козельском до 144,0:100000 в Барятинском районе. К зоне 

среднего риска было отнесено всего 4 субъекта региона, а 22 – к зоне высокого 

риска развития РС.  

Сравнение  числа  заболевших  среди  городского  и  сельского  населения 

продемонстрировало преобладание городских жителей по сравнению с сель-

скими  почти  в  5 раз . Такое  различие может быть объяснено худшей экологи-
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ческой ситуацией  в  городе, большей плотностью населения, повышенным рис-

ком  передачи  вирусных  инфекций,  более  высоким психо-эмоциональным на-

пряжением в городе, что может являться триггерными факторами развития РС 

[27, 29, 35, 51, 54, 63, 69]. 

Анализ  возрастного  состава  показал  преобладание  РС  среди  лиц в 

возрасте от 30 до 50 лет с пиком заболеваемости в 31-40 лет. Среди популяции 

больных с рассеянным склерозом на момент исследования 37,75% больных 

имели III группу инвалидности. II и I группа инвалидности была присвоена 

14,49% и 1,87% больным. 45,89% больных оставались трудоспособными. Все 

это еще раз подтверждает, что заболевание затрагивает лиц молодого и трудос-

пособного возраста и является одной из ведущей причиной нетрудоспособнос- 

ти, что определяет его высокую социальную значимость. 

Анализ заболеваемости РС в Калужской области на протяжении несколь-

ких лет показал неуклонный рост данного показателя с 4,1:100000 в 2009 г. до 

4,6:100000 населения в 2012 г., что объясняется как повышением качества 

диагностики, так и истинным увеличением числа заболевших. Широкое внедре-

ние в практику нейровизуализации, настороженность медицинского персонала 

в отношении  демиелинизирующих  заболеваний ЦНС,  позволяет диагностиро-

вать РС с большей достоверностью. (149,262). В нашей стране заболеваемость 

РС варьирует от 1,0 до 3,0:100000 населения, причем отмечаются колебания в 

ту или иную сторону по данному показателю в соседних регионах, что может 

быть связано с особенностями проведения эпидемиологических исследований. 

Калужская область характеризуется более высокой заболеваемостью по сравне-

нию с другими субъектами Российской Федерации [27, 29]. 

При анализе роли экзогенных факторов в развитии заболевания отмечено, 

что в качестве пускового момента лидирует психоэмоциональный стресс, а за-

тем, повторные ЧМТ, вирусные инфекции и повышенная инсоляция. Влияние 

вышеуказанных факторов на развитие заболевания подчеркивалось многими 

исследователями,  да  и  в  настоящее время продолжается изучение роли внеш-

них агентов в развитии заболевания [29, 50, 90,  211]. 
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Соотношение мужчин и женщин в общей популяции больных  РС соста-

вило 1:2,03, что сопоставимо с данными других регионов. Во всех возрастных 

группах, кроме лиц старше 60 лет, отмечалось преобладание лиц женского 

пола. Средний возраст дебюта у женщин составил 26,6±8,9, у мужчин 29,9±9,09 

лет, однако данное различие не является статистически значимым.  

При анализе клиннических вариантов дебюта  и  их  прогностической  ро-

ли характера  были получены следующие данные: в общей популяции больных 

в дебюте заболевания наиболее часто встречались пирамидные, зрительные, 

вестибуло-атактические симптомы  или  полисимптомное  начало.   У  женщин 

 чаще отмечались зрительные нарушения и полисимптомное начало, у мужчин 

– вестибуло-атактические нарушения. При оценке возраста дебюта было 

отмечено, что у больных со зрительными и чувствительными расстройствами 

заболевание начиналось в более молодом возрасте, чем у других пациентов. 

Манифестация заболевания с тазовых расстройств, симптомов поражения пира-

мидного тракта и полисимптомное начало встречались у лиц старшей возраст-

ной категории. Однако вышеуказанные различия  не  достигли  статистически 

 значимых. У больных с дебютом заболевания со зрительных и чувствительных 

расстройств неврологический дефицит, оцениваемый по шкалам EDSS и FS, 

оказался менее грубым, чем у пациентов с полисимптомным началом, причем 

данные различия оказались статистически значимыми. Результаты исследова-

ния схожи с данными в других регионах [29, 49, 237]. 

Не менее важным прогностическим моментом развития РС является дли-

тельность первой ремиссии [165]. В ходе нашего исследования было показано, 

что длительная ремиссия улучшает прогноз заболевания, так как в дальнейшем 

оно характеризуется меньшей скоростью прогрессирования и более поздним 

наступлением стойкой инвалидизации больных. Среднегодовая частота обост-

рения, напротив, не определяет скорость прогрессирования заболевания и не 

является прогностическим фактором [152]. 

Изучение вариантов течения РС показало преобладание РРС, данный 

вариант  течения встречался почти у половины больных РС. На втором месте по 
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частоте встречаемости был ВПРС.  ППРС встречался только в 1% случаев, в то 

время как в других регионах данный тип течения РС встречается в 10-15% 

случаев. Мы объясняем данное различие с меньшей долей мужчин в общей 

популяции больных РС, поскольку наблюдения свидетельствуют о преоблада-

нии данного варианта течения заболевания у мужчин. Остальные варианты 

течения встречаются с примерно равной частотой у лиц обоего пола. 

Были выявлены определенные клинико-эпидемиологических особенности 

различных вариантов РС. Так, возраст дебюта при РРС был значительно мень-

ше, а при ППРС значительно меньше по сравнению с другими типами течения. 

Среднегодовая частота обострений оказалась наиболее высокой при РРС по 

сравнению с другими типами течения, а у больных с ВПРССО наиболее низкой. 

Данное различие, по нашему мнению, может быть связано с преобладанием 

активного иммунного воспаления при РРС, которое сменяется нейродегенера-

цией при ВПРС. Наибольшая  скорость  прогрессирования  РС  отмечена  при 

ППРС,  что  позволяет  отнести  данный тип течения к прогностически неблаго-

приятным. РРС занимал второе место по скорости прогрессирования, что, ве-

роятно,  связано  с  преобладанием  активного воспалительно-демиелинизирую-

щего компонента на ранних этапах заболевания, а по мере перехода во вторич-

ное прогрессирование с преобладанием нейродегенерации скорость нарастания 

неврологического дефицита уменьшается. 

В качестве патогенетической терапии в настоящее время назначается 

несколько препаратов, эффективность и безопасность которых доказана между-

народными клиническими исследованиями [172]. По состоянию на 01.01.2013г. 

ПИТРС получают более 1/3 больных РС, проживающих на территории Калуж-

ской области. В 51% случае назначался ГА, в связи с преобладанием РРС и 

более мягким терапевтическим профилем данного препарата. На втором месте 

по частоте назначения был ИФНβ1b, что связано с более широким спектром 

показаний у данного препарата. Сравнительный анализ четырех препаратов – 

ИФНβ1а-30,  ИФНβ1b,  ИФНβ1а-44,  ГА,  -  не выявил  статистически значимых 

различий по снижению среднегодовой частоты обострений и скорости 
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прогрессирования заболевания между указанными терапевтическими группами. 

Во всех случаях активность заболевания снижалась на 29-33% случаев.  

Для того чтобы оценить влияние терапии ПИТРС на тяжесть обострений, 

мы изучили длительность госпитализаций до начала ИМТ и на фоне лечения. 

Отмечено снижение длительности пребывания в стационаре на 13-17%, что 

свидетельствует о снижении тяжести обострений под влиянием патогенетичес-

кой терапии. Уменьшение тяжести обострений и сокращения длительности гос-

питализаций имеет социально-экономическое значение, поскольку снижает рас-

ходы на лечение больных РС [126]. 

Оценивая приверженность пациентов к лечению, отмечено, что максима-

льной она была в группе ИФНβ1а-30, что связано с наименьшей среди всех 

зарегистрированных ПИТРС кратностью введения, меньшей частотой развития 

нежелательных реакций по сравнению с другими интерферонами. Нежелатель-

ные лекарственные реакции были отмечены у больных, получавших ИФНβ1b и 

ИФНβ1а44. В данных терапевтических группах отмечена наибольшая выражен-

ность гриппоподобного синдрома и нарастание спастичности. Причем у 13,79% 

больных в группе ИФНβ1b  симптомы «интерферонового гриппа» сохранялись 

даже через 12 месяцев от начала терапии. В группе ИФНβ1а-30 не было 

отмечено ни одного случая отказа от терапии, в то время как в группе ИФНβ1b  

прекратили терапию 5% больных, в группе ИФНβ1а-44 – 5%, а в группе ГА – 

1% больных отказались продолжать лечение. Данное исследование показыва-

ет  необходимость  детального  обсуждения  с  больным целей терапии, ожидае-

мых результатов, обучения методам профилактики и купирования нежелатель-

ных реакций. 

По результатам гематологического и биохимического показателей крови 

отмечены различия между глатирамера ацетатом и интерферонами. На фоне 

длительной терапии интерферонами-бета отмечено развитие анемии, лейко- и 

тромбоцитопении. При анализе лейкоцитарной формулы выявлена лимфо- и 

нейтропения.  Однако  снижение гематологических показателей не было крити-

ческим, не сопровождалось клиническими проявлениями и не требовало кор-
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рекции терапии или отмены препарата. При исследовании биохимических пока-

зателей крови были отмечены лишь единичные случаи гиперферментемии 

и гипербилирубинемии. Кратковременные подъемы уровня печеночных транс-

аминаз и билирубина не имели клинических проявлений и носили кратковре-

менный, транзиторный характер. Указанные изменения не достигли статисти-

ческой  значимости.  В  целом,  биохимические  показатели  на фоне терапии 

интерферонами-бета оставались в пределах нормальных значений. Таким обра-

зом,  больные,  получающие  терапию  интерферонами-бета  относятся к группе 

повышенного риска снижения гематологических показателей. Поскольку выяв-

ленные изменения не имели клинических проявлений, необходимо регулярно 

контролировать  показатели  крови,  особенно  при  наличии  у пациента сопутс-

твующей соматической патологии.  

На фоне длительной терапии глатирамера ацетатом не было отмечено 

изменений показателей крови, что свидетельствует об отсутствии у данного 

препарата гемато- и гепатотоксичности. Это позволяет назначать указанный 

препарат лицам, имеющим сопутствующие заболевания крови и гепатобилиар-

ной системы. 

Нарушение  зрительных  функций  и глазодвигательные расстройства раз-

виваются почти у 90% больных РС [25, 29]. У 70% больных одним из первых 

проявлений РС является оптический неврит, причем только у 35-55% пациен-

тов развивается острая клиническая картина ОН, тогда как в большинстве слу-

чаев поражение зрительного нерва протекает субклинически. При этом больные 

могут не обращаться за медицинской помощью, а через несколько лет обнару-

живаются симптомы поражения различных отделов ЦНС [25, 71]. По мере 

прогрессирования РС у большинства больных развивается атрофия зрительного 

нерва, причем в ряде случаев у пациентов отсутствуют какие-либо жалобы со 

стороны органа зрения («феномен клинического расщепления»). Все это указы-

вает на необходимость комплексного нейроофтальмологического обследования 

больных РС. Современные методы исследования, прежде всего ОКТ и ЗВП, 

позволяют своевременно диагностировать и количественно подтвердить пора-



119 
 

 
 

жения при РС зрительного нерва, которые в ряде случаев протекают субклини-

чески.  

Анализ состояния органа зрения у больных с различными вариантами РС 

показал статистически значимое снижение толщины СНВС и объема макулы по 

сравнению с контролем. В группах с ВПРС и ППРС это различие было более 

выраженным, что, по нашему мнению, может быть связано с преобладанием  

нейродегенеративного процесса по сравнению с демиелинизирующим при дан-

ных вариантах заболевания. 

При оценке состояния зрительного анализатора у больных с различной 

длительностью РС было выявлено значительно снижение толщины нейроэпи-

телия  при  длительности  заболевания более 5 лет при всех типах течения забо-

левания. Кроме того, выявлено расширение экскавации ДЗН у больных с вто-

рично-прогрессирующим течением заболевания по типу хронической ишеми-

ческой оптической нейропатии, что, по нашему мнению, может свидетельство-

вать о преобладании нейродегенеративного процесса по сравнению с демиели-

низирующим при данном варианте течения.  

Показано, что у больных, перенесших оптический неврит, статистически 

значимо уменьшалась толщина слоя нервных волокон в перипапиллярной зоне 

и макулярный объем сетчатки. Выявлено статистически значимое увеличение 

латентности и снижение амплитуды компонента Р100 у больных, перенесших 

ОН, свидетельствующее о сохраняющихся функциональных нарушения в зри-

тельном нерве. Однако у больных с ВПРС и ППРС данные показатели были 

ниже, по сравнению с РРС, что на наш взгляд может свидетельствовать о сох-

раняющемся нейродегенеративном процессе даже в отсутствие выраженных 

обострений. Выявлено более выраженное снижение толщины слоя нервных 

волокон в темпоральном квадранте, что может быть связано с изначально мень-

шей толщиной нейроэпителия данном в сегменте и находит подтверждение при 

офтальмоскопии (побледнение височной половины диска зрительного нерва). 

В результате нашего исследования установлено, при всех вариантах те-

чения РС достоверно снижается толщина СНВС вокруг зрительного нерва по 
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всем секторам, больше в височном секторе, а также макулярный объем сетчат-

ки. Выявленные нарушения были более выраженными у пациентов с ВПРС и 

ППРС. Методом ЗВП подтверждены функциональные нарушения со стороны 

зрительного нерва – у пациентов всех исследовательских групп выявлено уве-

личение латентности и уменьшение амплитуды компонента Р100, причем в 17% 

случаев  жалоб со стороны органа зрения больные не предъявляли. Выявленные 

изменения  по  данным  ОКТ  и  ЗВП были более выражены у больных, перенес-

ших ОН.  

Исходя  из  полученных результатов исследования, можно сделать вывод, 

что методы ОКТ и ЗВП дают дополнительную возможность количественно и 

качественно оценить состояние зрительного анализатора  у  больных  с  различ-

ными вариантами РС, а в комплексе с неврологическим и нейровизуализацион-

ным обследованием дают широкие возможности  для  ранней  постановки диаг-

ноза РС, а также  позволяют  проводить  мониторинг  у  больных с уже установ-

ленным диагнозом. 

Одним из важных критериев эффективности терапии и социальной адап-

тации человека является качество жизни, поэтому многие препараты сегодня 

оценивают не только с позиции их клинической эффективности, но и в ракурсе 

их  влияния  на  качество  жизни пациентов [199]. Проведенное нами тестирова-

ние по шкале MSIS-29 показало улучшение физической и психологической 

составляющей здоровья на фоне терапии ПИТРС по сравнению с исходными 

показателями. Тестирование с помощью опросника EQ-5D продемонстрировало 

рост оцениваемых показателей у пациентов, получающих иммуномоделирую-

щую терапию. Следовательно, несмотря на то, что ИМТ приводит лишь к ста-

билизации процесса при РС,  а  не  уменьшению  степени выраженности  невро-

логического дефицита, пациенты отмечают повышение качества жизни на фоне 

терапии ПИРТС, что играет важную роль в успехе проводимого лечения. 

Отмечено, что при РС довольно часто встречается депрессия, которая 

может усугубляться на фоне терапии интерферонами-бета [148, 165]. В ходе 

нашего исследования показано, что на фоне терапии ИФНβ1b и ИФНβ1а-44 
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уже в первые месяцы терапии у пациентов отмечались симптомы депрессии с 

нарастанием их выраженности в последующем. Больные, не получавшие ИМТ, 

также имели признаки депрессии, однако выраженность их достигла статисти-

ческой значимости только через 12 месяцев от начала терапии. В терапевтичес-

кой группе ИФНβ1а-30 не было отмечено нарастания симптомов депрессии, что 

дает возможность рекомендовать его к применению у пациентов, имеющих де-

прессивные расстройства на момент назначения патогенетической терапии. В 

группе ГА также не отмечено статистических различий с исходными показате-

лями депрессии, что также расширяет спектр показаний к его применению [40, 

273].  

Изучение ситуативной тревожности позволяет оценить характер реакции 

пациента на заболевание. В ходе нашего исследования отмечено достоверно 

снижение уровня ситуативной депрессии на фоне терапии ПИТРС, причем ста-

тистически значимое снижение ее отмечено уже через 3 месяца от начала 

приема ПИТРС, причем между терапевтическими группами статистически зна-

чимых различий не отмечено. Снижение уровня тревожности имеет существен-

ное значение в социальной адаптации индивида.  

Таким образом, проведенное исследование позволило уточнить клинико-

эпидемиологические особенности РС в Калужской области, создать полный 

регистр больных с данной патологией. Изучены клинические варианты течения 

РС, дана характеристика каждого из них. Проведен анализ прогностических и 

триггерных факторов заболевания. Выполнен сравнительный анализ ПИТРС с 

оценкой нежелательных лекарственных реакций, степени приверженности па-

циентов к терапии. Проведено исследование состояние органа зрения у боль-

ных с различными вариантами течения РС. Показана возможность применения 

методов  ОКТ  и  ЗВП  для  ранней диагностики РС, мониторинга демиелинизи-

рующего и нейродегенеративного процессов как в зрительном нерве, так и в 

ЦНС в целом, особенно у пациентов, получающих современные ПИТРС, 

имеющие в спектре нежелательных реакций изменения со стороны органа 

зрения (отек макулы, финголимод). 
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Изучены психологические особенности больных с РС, их динамика на 

фоне терапии ПИТРС. 

Не вызывает сомнения тот факт, что проблема РС и других демиелини-

зирующих заболеваний, несмотря на их широкое и разноплановое изучение, 

остается одной из самых актуальных проблем современной медицины и не 

утратит своей значимости еще долгое время. Изучение этиологии, патогенеза, 

клинических  форм  заболевания, совершенствование  диагностических  и  тера-

певтических методов – все это способствует ранней постановке диагноза, возмо-

жности своевременного назначения патогенетической терапии, избежанию 

необоснованных  лекарственных  назначений,  и,  соответственно,  улучшению 

качества жизни пациентов.  
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ВЫВОДЫ 

 

1. Калужская область относится к зоне высокого риска развития 

рассеянного склероза с распространенностью 54,7:100000 населения и 

заболеваемостью 4,6:100000 населения. Соотношение мужчин и 

женщин среди заболевших составляет 1:2,03. 

2. Преобладающими вариантам течения у больных с рассеянным 

склерозом, проживающих в Калужской области, является ремиттиру-

ющий рассеянный склероз и вторично-прогрессирующий рассеянный 

склероз. Первично-прогрессирующий рассеянный склероз встречается 

реже, чем в других регионах. 

3. Доказана прогностическая роль характера дебюта и длительности 

первой ремиссии. Не отмечено связи между среднегодовой частотой 

обострений и среднегодовой скоростью прогрессирования рассеянного 

склероза. 

4. Установлено снижение толщины слоя нервных волокон зрительного 

нерва по всем секторам, больше в височном секторе, а также 

макулярного объема сетчатки у больных с различными вариантами 

течения рассеянного склероза. Выявленные нарушения были более вы-

раженными у пациентов с  первично-прогрессирующим  и  вторично-

прогрессирующим рассеянным склерозом. 

5. Показана  роль  методов  оптической  когерентной томографии и зри-

тельных вызванных потенциалов как для ранней диагностики рассеян-

ного склероза, так и для мониторинга демиелинизирующего и нейро-

дегенеративного процессов при длительном течении заболевания. 

6. Продемонстрирована клиническая эффективность патогенетической 

терапии интерферонами-бета и глатирамера ацетатом. Статистически 

значимых различий между терапевтическими группами выявлено не 

было. 
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7. Отмечено, что  терапия  интерферонами-бета  сопровождается разви-

тием анемии, лейко- и тромбоцитопении, однако выявленные измене-

ния клинических проявлений не имели. Отмечены единичные случаи 

повышения уровня трансамианаз и билирубина, носящие транзитор-

ный характер и протекающие бессимптомно. Терапия глатирамера 

ацетатом не сопровождались изменениями гематологических и 

биохимических показателей. 

8. На фоне иммуномодулирующей терапии снижается уровень ситуатив-

ной тревожности. Иммуномодулирующая терапии приводит  к улуч-

шению психологической  и физической составляющих качества жизни 

больного,  что  повышает  эффективность  лечения и социальную адап-

тацию. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

1. Учитывая данные, полученные  в  результате  клинико-эпидемиологи-

ческого исследования, указывающие на высокую распространенность 

и неуклонный рост заболеваемости рассеянным склерозом в Калужс-

кой области, необходимо продолжать ведение регистра больных 

рассеянным склерозом, что позволит совершенствовать оказание 

медицинской и социальной помощи больным в регионе. 

2. Целесообразно использовать комплексное нейроофтальмологическое 

обследование для выявления рассеянного склероза, особенно в 

диагностически  сложных  случаях,  а  также  для мониторинга патоло-

гического процесса при длительно текущем заболевании, особенно у 

пациентов, получающих терапию современными ПИТРС, в спектре 

нежелательных реакций которых есть изменения со стороны органа 

зрения. 

3. Необходимо  систематически  контролировать  изменения  гематологи-

ческих  и  биохимических показателей крови у больных, получающих 

иммуномодулирующую терапию. 

4. Является целесообразным проведение психологического тестирования 

больных, получающих терапию  интерферонами-бета  с  целью своев-

ременного выявления  и коррекции возможных нарушений. 
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