
Публикация В.С. Краснова и соавт. [1] является важ-

ным этапом в разработке Клинических рекомендаций по

ведению пациентов с заболеваниями спектра оптиконевро-

миелита (ЗСОНМ), чаще называемых «оптиконевромие-

лит» (ОНМ). Ранее известное как болезнь Девика [2, 3], это

заболевание долгое время считалась тяжелым «азиатском»

вариантом рассеянного склероза (РС) с преимущественным

поражением зрительных нервов и спинного мозга [4].

В Международной статистической классификации болез-

ней и проблем, связанных с здоровьем, 10-го пересмотра

(МКБ-10) ОНМ кодируется как G36 (в МКБ-11 – 8A43).

В 2007 г., после того как были описаны различные формы

клинической картины заболевания, помимо оптических

невритов и миелитов, был введен термин «ЗСОНМ» [5],

а в 2015 г. опубликованы новые критерии диагностики [6].

В настоящее время отмечается увеличение количества слу-

чаев ЗСОНМ во всем мире [7, 8], в том числе на территории

Российской Федерации и соседних стран [9, 10], что может

быть связано с совершенствованием методов диагностики

[6], хотя нельзя исключить и истинное увеличение заболе-

ваемости в связи с общим увеличением числа случаев ауто-

иммунной патологии [11]. Подготовка клинических реко-

мендаций по диагностике и лечению ЗСОНМ имеет боль-

шое значение для практической неврологии на современ-

ном этапе.

Открытие в 2004 г. патогенного IgG-антитела (АТ),

нацеленного на аквапорин-4 (АКВ4, или AQP4; мембран-

ный белок водных каналов), как маркера специфического
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аутоиммунного процесса при ОНМ стало важной вехой

в дифференциации ОНМ от РС [12]. АКВ4 в центральной

нервной системе (ЦНС) в высокой степени сконцентриро-

ван на концевых ножках астроцитов, имеющих большое

значение в формировании гематоэнцефалического барье-

ра, поддержании метаболизма нейронов и олигодендроци-

тов, врожденном иммунитете и т. д. [13, 14]. Критерии ди-

агностики ЗСОНМ 2015 г. [6] используются и в настоящее

время [15]. Основные клинические проявления ЗСОНМ

включают оптические невриты (часто тяжелые двусторон-

ние), острый миелит (захватывающий более трех сегментов

спинного мозга, в том числе тяжелые варианты поперечно-

го миелита и длинного продольного миелита), синдром

area postrema (синдромы постремной области, включающие

икоту, тошноту и рвоту), острый синдром поражения ство-

ла головного мозга, симптоматическую нарколепсию, ост-

рый диэнцефальный клинический синдром и, реже, ост-

рый рассеянный энцефаломиелит [6; 16; 17, т. 1, с. 527-33].

По критериям 2015 г. допускается наличие серонегативных

по АКВ4-АТ пациентов с ЗСОНМ. Часть из них представ-

ляют подгруппу АКВ4-АТ-негативных пациентов с фено-

типом ЗСОНМ и АТ к миелин-олигодендроцитарному гли-

копротеину (МОГ) [18]. МОГ экспрессируется на поверх-

ностях олигодендроцитов и миелиновых оболочках, повре-

ждающее действие МОГ-АТ не связано с поражением аст-

роцитов [18]. Высказываются аргументы в пользу того, что

обусловленная МОГ-АТ патология ЦНС является отдель-

ным заболеванием, иммунопатогенетически отличным как

от РС, так и от ЗСОНМ [19, 20]. Не исключается возмож-

ность патологического влияния АТ к другим белкам ЦНС,

приводящего к развитию клинической картины ЗСОНМ

[21]. Для пациентов с наличием АКВ4-АТ (серопозитив-

ных) обнаружения по крайней мере одного основного кли-

нического проявления достаточно для диагностики

ЗСОНМ, в то время как серонегативным пациентам требу-

ется два клинических проявления, включая оптический

неврит, миелит или синдром area postrema [6]. Лечение

ЗСОНМ разделяют на лечение обострений, с развитием ко-

торых связана инвалидизация, патогенетическое лечение,

направленное на предупреждение повторных обострений,

и индивидуально подобранное симптоматическое лечение

и реабилитацию [17, т. 2, с. 485-502; 22].

Большое внимание к своевременной диагностике

ЗСОНМ связано с принципиальными различиями патоге-

неза и методов патогенетического лечения ЗСОНМ и РС.

При ранней диагностике ЗСОНМ возможно раннее назна-

чение специфического лечения, отличающегося от лечения

РС и существенно улучшающего прогноз при ЗСОНМ [23].

Это очень важно с практической точки зрения, так как ис-

пользование многих препаратов патогенетического лечения

РС может вызвать катастрофическое ухудшение состояния

пациентов с ЗСОНМ [17, т. 2, с. 485-502; 22–27]. При анали-

зе первых данных, относящихся к российской популяции,

у 28% пациентов с ЗСОНМ был первоначально диагности-

рован РС, лечение которого привело к ухудшению состоя-

ния пациентов во всех случаях [28].

Несмотря на большое значение опубликованного кон-

сенсусного мнения, представленный в статье материал нуж-

дается в ряде комментариев с точки зрения подготовки

и обсуждения клинических рекомендаций по ЗСОНМ. Это

касается в первую очередь методов выявления АКВ4-АТ.

Авторы статьи аргументированно сконцентрировали

свое внимание только на случаях ЗСОНМ, при которых вы-

являются АКВ4-АТ (серопозитивных), хотя это и не нашло

отражения в названии статьи. В инструкции для препаратов

специфического лечения ЗСОНМ (экулизумаба и сатрали-

зумаба) включены показания именно для серопозитивных

случаев [29–31]. В исследования сатрализумаба включались

и серонегативные пациенты, но клинические результаты

были существенно лучше у серопозитивных больных [30,

31]. В то же время, как уже отмечалось, по существующим

на данный момент диагностическим критериям возможна

постановка диагноза ЗСОНМ без выявления этих АТ [6].

В таких случаях не исключается патогенетическое значение

других АТ (например, МОГ-АТ, АТ к другим белкам ЦНС),

а также наличие полностью серонегативных на момент об-

следования случаев.

Доступность тестирования образцов крови на АКВ4-

АТ и МОГ-АТ пока ограниченна в большинстве неврологи-

ческих клиник России, что является большой проблемой,

которую необходимо преодолевать. Частота и достовер-

ность выявления АКВ4-АТ во многом определяются мето-

дом, с помощью которого выявляются эти АТ. В настоящее

время в нашей стране определение АКВ4-АТ в подавляю-

щем большинстве случаев если и осуществляется, то только

иммуноферментным анализом (ИФА или ELISA, с исполь-

зованием соответствующих наборов), проводится в коммер-

ческих лабораториях и не входит в номенклатуру медицин-

ских услуг и государственных гарантий. Убедительно пока-

зано, что наиболее информативен метод выявления АКВ4-

АТ на трансгенной культуре клеток (cell-based assay) [16, 28,

32]. Чувствительность этого метода составляет от 55,6 до

96,7%, специфичность – от 96,6 до 99,8%, его предлагается

выполнять при наличии любого характерного для ЗСОНМ

клинического признака [32–36]. Исследование проводится

с использованием метода непрямой иммунофлюоресцен-

ции на трансгенной культуре клеток (производства

Euroimmune, Германия, и др.). Используемый коммерче-

скими лабораториями в России метод ИФА имеет более

низкую чувствительность и является потенциальной причи-

ной ложноотрицательных результатов [32]. Первое обсерва-

ционное эпидемиологическое исследование ЗСОНМ в Рос-

сийской Федерации показало, что при постановке диагноза

ЗСОНМ определение титра АКВ4-АТ вообще не проводи-

лось в 65% случаев [9]. На результаты ИФА большое влия-

ние могут оказывать время забора крови, предшествующее

лечение, характеристики используемых наборов для тести-

рования и другие причины. В 28% случаев, когда россий-

ские неврологи ставили диагноз ЗСОНМ по клиническим

критериям, результаты исследования на АКВ4-АТ были не-

гативными [9]. 

Оказание специализированной помощи при демиели-

низирующих заболеваниях в Российской Федерации имеет

ряд особенностей [37], которые необходимо учитывать при

подготовке клинических рекомендаций. Учитывая основ-

ную цель клинических рекомендаций – создание единой

методологии для диагностики и лечения заболеваний чело-

века, которая может быть использована во всех регионах на-

шей страны, – включение в них АКВ4-АТ-негативных слу-

чаев ЗСОНМ представляется очень важным. Пока нет одно-

значных рекомендаций, когда надо проводить исследова-

ния крови на АКВ4-АТ. Клиническая практика показывает,
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что часто неврологи начинают планировать это исследова-

ние после проведения пульсового курса глюкокортикоидов

или плазмафереза для ургентного лечения обострения, пос-

ле чего исследование уровня АТ малоинформативно. В этих

случаях высока вероятность ложноотрицательных результа-

тов, постановки диагноза РС и начала лечения, которое не

улучшает, а потенциально ухудшает прогноз при ЗСОНМ

[17, т. 2, с. 485-502; 22–27].

Эти комментарии не снижают значение представлен-

ного в статье консенсусного мнения, но должны учитывать-

ся при подготовке клинических рекомендаций по диагно-

стике и лечению ЗСОНМ.
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