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Аннотация
Цель: проанализировать клинические и магнитно-резонансные особенности рассеянного склероза у больных 

со злокачественным течением для определения предикторов развития заболевания.
Методы: Были сформированы две группы больных с достоверным диагнозом рассеянным склерозом: со злока-

чественным и доброкачественным течением. Всем обследуемым была проведена оценка анамнеза, выраженности не-
врологических нарушений, выполнена магнитно-резонансная томография в дебюте и на фоне терапии заболевания.

Результаты: длительность первой ремиссии у больных в первой группе была достоверно короче. На МРТ 
головного мозга, выполненном в начале заболевания, у пациентов, которые в дальнейшем имели злокачественное 
течение рассеянного склероза, наблюдалось достоверно больше очагов в режиме Т2, чем в группе с доброкачествен-
ным течением. Также в первой группе больных достоверно чаще диагностировалось поражение спинного мозга.

Выводы: Таким образом, наиболее значимыми предикторами злокачественного течения рассеянного скле-
роза явились двигательные нарушения при дебюте, короткая первая ремиссия, более 20 очагов демиелинизации 
на МРТ при дебюте заболевания, наличие очагового поражения вещества спинного мозга.

Ключевые слова: рассеянный склероз, злокачественное течение, клинические предикторы, МРТ-
особенности.

Abstract
Object: to analyze the clinical and MRI characteristics of c in patients with malignant course to predict the 

development of the disease.
Methods: Two groups of patients with multiple sclerosis were formed: malignant and benign multiple sclerosis. All 

patients underwent an assessment of the anamnesis, the severity of neurological disorders, magnetic resonance imaging in 
the debut and during treatment of the disease.

Findings: The duration of the first remission was significantly shorter in patients in the first group. On the first MRI, 
significantly more T2 foci were observed in patients with malignant multiple sclerosis. Also, in the first group, spinal cord 
lesions were significantly more often diagnosed.

Conclusions: Thus, the most significant predictors of the malignant multiple sclerosis were motor disorders 
at onset, short first remission, more than 20 foci of demyelination on MRI at onset of the disease, the presence of focal 
lesions of the spinal cord substance.

Keywords: multiple sclerosis, malignant course, clinical predictors, MRI features.

Введение (Introduction).
В настоящее время в  литературе активно из-

учается возможность прогнозирования типа течения 
рассеянного склероза на  максимально начальных 
этапах. Данная проблема является принципиально 
важной для определения тактики ведения пациентов: 
начала терапии по  методу эскалации или индукции 
[1; 2]. В  настоящее время для выбора оптимально-
го препарата оценивают клинические, параклини-
ческие характеристики рассеянного склероза (РС). 
При выборе тактики ведения больных учитывается 
количеств обострений за  год, развитие стойких не-
врологических нарушений, наличие очагов в стволе 
и  спинном мозге. Но  данные показатели возможно 
оценить только спустя определенные промежуток 
времени, в  течение которого развиваются необра-
тимые изменения головного мозга и, как следствие, 

стойкая инвалидизация пациента. В связи с этим ве-
дется поиск максимально ранних и информативных 
предикторов дальнейшего агрессивного течения РС.

Литературный обзор (Literature Review).
На пути к  анализу особенностей пациентов 

со  злокачественным течением РС существует ряд 
трудностей. Прежде всего не хватает однозначности 
в вопросе критериев злокачественного, агрессивного 
РС. Также нет единства в  выборе термина, обозна-
чающего агрессивное течение РС. Классификация 
прогрессирующего РС, предложенная Lublin F. D. 
в 2014  году [3], включает четыре формы: активный 
с  прогрессированием, активный без прогрессирова-
ния, неактивный с  прогрессированием, неактивный 
без прогрессирования. Menon S., 2013 [4] выделил 
три варианта агрессивного РС: достижение балла 
по  шкале инвалидизации EDSS 6 баллов в  течение 
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5 лет от дебюта РС, достижение EDSS 6 баллов и бо-
лее к 40 годам, переход во вторично-прогрессирую-
щее течение через 3 года от дебюта РС. По критери-
ям Rush C. A., Heather J. M., Freedman M. S., 2015 [5] 
агрессивное течение ремиттирующего рассеянного 
склероза определяется наличием одного и  более 
из перечисленных признаков:

▪▪ Балл по шкале инвалидизации EDSS, достигший 
4 баллов в течение 5 лет от дебюта;

▪▪ Более 2 обострений с неполным регрессом сим-
птоматики за последний год;

▪▪ Более 2 магнитно-резонансных томограмм (МРТ) 
головного мозга с новыми Т2-очагами или нака-
пливающими контраст очагами на фоне лечения;

▪▪ Нет ответа на терапию на один или более пре-
паратов, изменяющих течение рассеянного скле-
роза.

В соответствии с  рекомендациями Всероссий-
ского общества неврологов, злокачественным счи-
тается течение, при наличии нескольких тяжелых 
инвалидизирующих обострений в течение года и на-
личие Gd + T1-очагов или наличие быстрого нарас-
тания очагового поражения на Т2-взвешенных изо-
бражениях» [2].

Многие исследователи пытаются выявить воз-
можные предикторы злокачественного течения РС, 
что позволило бы уже в начале заболевания приме-
нять максимально эффективную для данного пациен-
та терапию. В литературе чаще всего рассматривают 
ряд клинических предикторов, таких как мужской 
пол, поздний возраст дебюта, короткая первая ре-
миссия, двигательные, вестибулярные, когнитивные 
нарушения, а также наличия множественных очагов, 
очагов в шейном отделе спинного мозга, зон атрофии 
по данным МРТ [6; 7; 8; 9; 10; 11].

Материалы и методы (Materials and methods).
Для анализа особенностей пациентов со злокаче-

ственным и  доброкачественным течением РС были 
сформированы две группы больных с  достоверным 
диагнозом РС, поставленным по критериям по кри-
териям W. I. McDonald, 2005 и 2010 года [12; 13]. Для 
оценки степени выраженности неврологического 
дефицита использовались шкалы J. F. Kurtzke [14]: 
шкала повреждения функциональных систем (FS), 
шкала тяжести состояния больных EDSS. Для ана-
лиза особенностей течения РС использовались кри-
терии канадской группы исследователей Rush C. A., 
Heather J. M., Freedman M. S., 2015 [5] в группу со зло-
качественным течением были включены больные, 
имеющие один и более критериев злокачественного 
течения., а также данное деление на группы основы-
валось на  значениях скорости прогрессирования и/
или количестве обострений в год. В группу со злока-
чественным течением были отнесены пациенты, име-
ющие скорость прогрессирования (балл EDSS/дли-
тельность РС в годах) и/или количество обострений 
в год 0,5 и более. В первую группу вошли 44 паци-
ента, 24 женщины и 20 мужчин, группу с доброкаче-
ственным течением составили 32 пациента: 18 жен-

щин и 14 мужчин. Средний возраст в первой группе 
был 38 лет [30,5; 42], в группе сравнения 37 лет [32; 
44]. Длительность заболевания в сравниваемых груп-
пах была сопоставима и составила 84 мес. [54; 134] 
и 108 мес. [60; 150], соответственно (U=623, p=0,39).

Всем пациентам была выполнена МРТ головного 
мозга с контрастным усилением до начала терапии, 
а также на фоне лечения. МРТ выполнялась на МР-
сканере Siemens Essenza с магнитной индукцией 1,5 
Тесла.

Для анализа полученных результатов использо-
валась программа Statistica 10,0. Результаты были 
представлены с использованием медианы и интерк-
вартильного размаха (Me [Q1; Q3]). Для оценки до-
стоверности различий по количественному признаку 
использовался критерий Манна-Уитни (U), по  каче-
ственному признаку – точный критерий Фишера. При 
проведении корреляционного анализа использовался 
метод Спирмена (R). Критический уровень значимо-
сти составлял p<0.05.

Результаты (Results).
Сравниваемые группы были сопоставимы по воз-

расту начала заболевания: 28 лет [22; 33] и 27,3 лет 
[22; 34], соответственно. В  обоих группах практи-
чески в 70 % случаев наблюдался моносимптомный 
дебют. При анализе симптомов при дебюте в группе 
с злокачественным течением выявлено преобладание 
двигательных нарушений (рисунок 1).

*-p<0,05.

Рисунок 1. Симптомы при дебюте

*-p<0,05.

Рисунок 2. Тип течения и время рождения пациентов
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Также было отмечено, что в  группе больных 
со злокачественным течением РС преобладали паци-
енты, рожденные в весенние и летние месяцы (рису-
нок 2).

Длительность первой ремиссии у больных в пер-
вой группе составила 12 мес. [6; 24], и 48 мес. [12; 66] 
в группе сравнения (U=465, p=0,01). Была выявлена 
прямая корреляция длительности первой ремиссии 
и возраста пациентов (R=0,25, p=0,03).

При анализе особенностей неврологического 
дефицита у  больных со  злокачественным течением 
значительно чаще наблюдались двигательные и чув-
ствительные нарушения (рисунок 3).

*-p<0,05.

Рисунок 3. Особенности неврологических нарушений 
у больных с различным типом течения РС.

На МРТ головного мозга, выполненном в начале 
заболевания, у  пациентов, которые в  дальнейшем 
имели злокачественное течение РС, наблюдалось до-
стоверно больше очагов в режиме Т2, чем в группе 
с доброкачественным течением (рисунок 4).

*-p<0,05.

Рисунок 4. Количество Т2 очагов на первом МРТ головного 
мозга в сравниваемых группах.

Практически у  всех пациентов первой группы 
было выявлено очаговое поражение спинного мозга, 
у половины больных наблюдалось 2 и более очагов 
(рисунок 5).

*-p<0,05.

Рисунок 5. Наличие и количество очагов в спинном мозге 
по данным МРТ.

Время от  дебюта до  начала терапии ПИТРС 
в  группе больных со  злокачественным течением 
в среднем составило 24 года[12; 48], в группе срав-
нения – 12 лет [6; 36], (U=462, p=0,05).Однако, стоит 
отметить, что количество замен в  рамках междуна-
родное непатентованного наименования в сравнивае-
мых группах было сопоставимо и не оказало влияния 
на течение заболевания (28 пациентов (65 %) и 18 па-
циентов (56 %), соответственно).

Обсуждение (Discussions).
Для выполнения анализа клинических и МРТ осо-

бенностей у  больных со  злокачественным течением 
РС все пациенты были разделены на группы с исполь-
зованием не только критериев канадской группой ис-
следователей, но и имеющие определенную скорость 
прогрессирования и  количеством обострений в  год. 
Данные критерии позволили отобрать больных, име-
ющих злокачественное течение РС на всем протяже-
нии заболевания.

Сформированные группы не  различались по  воз-
расту и полу. Однако, по данным предыдущих иссле-
дований, злокачественного течения чаще наблюдалась 
у мужчин (Tremlett H., Paty D., 2006). Также в обоих 
группах наблюдался моносимптомный дебют, но у па-
циентов со злокачественным течением чаще наблюда-
лись двигательные нарушения в дебюте заболевания.

В первой группе больных РС преобладали паци-
енты, рожденные в весенние и летние месяцы. Дан-
ные особенности могут быть связаны с тем фактом, 
что первый триместр их внутриутробного развития 
пришелся на осенние и зимние месяцы, наиболее де-
фицитные по витамину Д. Ранее в литературе отме-
чалась большая распространенность РС у  больных, 
рожденных с мая по октябрь [15].

В ходе нашего исследования была подтверждена 
связь продолжительности первой ремиссии со злока-
чественным течением РС. При короткой первой ре-
миссии впоследствии наблюдалось более активное 
течение демиелинизирующего процесса [16]. Зло-
качественное течение РС было обусловлено, в боль-
шей степени, двигательными и чувствительными на-
рушениями.
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Также, прогностически неблагоприятным яви-
лось большее количеств очагов демиелинизации, 
выявленных по данным МРТ в режиме Т2, в дебюте 
заболевания. У  больных со  злокачественным тече-
нием чаще наблюдалось многоочаговое поражение 
спинного мозга. Поражение шейного отдела спинно-
го мозга при злокачественном течение РС отмечалось 
и ранее.

При позднем начале патогенетической терапии 
чаще, в  последующем, возникало злокачественное 
течение РС.

Заключение (Conclusions).
Таким образом, наиболее значимыми предикто-

рами злокачественного течения РС явились двига-
тельные нарушения при дебюте РС, короткая первая 
ремиссия, более 20 очагов демиелинизации на МРТ 
при дебюте заболевания, наличие очагового пораже-
ния вещества спинного мозга.
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