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Заболевания спектра оптиконевромиелита (ЗСОНМ) – группа хронических аутоиммунных заболеваний центральной нервной сис-

темы с рецидивирующим течением. К сожалению, симптоматику обострения не всегда удается полностью купировать и помимо

двигательных нарушений состояние пациента может отягощаться хроническим болевым синдромом и депрессией. На данный мо-

мент одним из факторов, значимо влияющих на качество жизни пациентов из этой группы, является именно хроническая, изнуря-

ющая боль. 

Целью нашего исследования было оценить распространенность болевого синдрома внутри популяции пациентов с ЗСОНМ в Мос-

ковской области, изучить ее клинические характеристики и влияние на качество жизни.

Материал и методы. В исследование вошли 33 пациента с ЗСОНМ (из них 6 мужчин и 27 женщин) в возрасте от 22 до 64 лет.

Для оценки неврологического статуса, наличия и степени выраженности болевого синдрома использовались: индекс Расширен-

ной шкалы оценки степени инвалидизации (Expanded Disability Status Scale, EDSS), Диагностический опросник невропатической

боли (Diagnostic Neuropathic Pain Questionnaire, DN4), опросник Pain Detect (Pain Detect Questionnaire, PDQ), Опросник боли Мак-

Гилла (McGill Pain Questionare, MPQ), опросник оценки качества жизни SF-36, шкала Бека для оценки депрессии, а также дан-

ные МРТ. 

Результаты. Среди обследованных пациентов болевой синдром встречается у 19 (57,6%) больных: четырех пациентов с ЗСОНМ

без антител к аквапорину-4 (AQP4-) и 15 человек с антителами к AQP4 (AQP4+). В этой группе невропатическая боль выявлена

у 14 пациентов (11 – AQP4+ и три –AQP4-), боль, обусловленная спастичностью, – у шести пациентов (пять – AQP4+ и один –

AQP4-), болевые тонические спазмы – у двух пациентов с AQP4+ и невропатический зуд – у одного пациента с AQP4-. Согласно

данным опросников серопозитивных пациентов, медиана DN4 составила 3 [2; 3] (здесь и далее данные приведены в формате Me

[25-й; 75-й перцентили]), PDQ – 6 [5; 12], по шкале MPQ: ранговый индекс боли – 11 [9; 15], индекс числа выбранных дескриптов –

3 [3; 4], интенсивность боли – 2 [1; 3]. Результаты по физическому и психологическому компонентам здоровья опросника SF36 со-

ставили 35,9 [6,5; 36] и 50,5 [5; 51,5] соответственно. Среди AQP4+ пациентов депрессия отмечена у 7 из 15 больных, у АQP-па-

циентов депрессия была выявлена только у одного мужчины. Выявлена статистически значимая связь между возрастом пациен-

тов и степенью болевого синдрома: у более молодых больных невропатическая боль была более выраженной по данным DN4

(р=0,009), также невропатическая боль была значимо сильнее у пациентов с ранним дебютом заболевания (р=0,04).

Заключение. В настоящее время не сформирован однозначный подход к терапии боли при ЗСОНМ. В представленном небольшом ис-

следовании были отмечены различные причины возникновения болевого синдрома, обусловленные локализацией и тяжестью пора-

жения, возрастом больных и длительностью течения болезни. Вероятно, основным фактором предупреждения и терапии болевого

синдрома при ЗСОНМ является адекватная иммунотерапия заболевания.
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Neuromyelitis optica spectrum disorders (NMOSD) are a group of chronic autoimmune diseases of the central nervous system with a relapsing

course. Unfortunately, the symptoms of exacerbation cannot always be completely stopped, and in addition to motor disorders, chronic pain and

depression can worsen the patient's condition. Currently, one of the factors that significantly affects the quality of life of patients in this group is

chronic, debilitating pain.

Objective: to determine the prevalence of the pain syndrome in the population of NMOSD patients in Moscow region, to investigate its clinical

characteristics and its impact on quality of life.

Material and methods. The study included 33 patients with NMOSD (6 men and 27 women) aged 22 to 64 years. The following criteria were

used to assess the neurological condition, presence and severity of the pain syndrome: Expanded Disability Status Scale (EDSS), Diagnostic

Neuropathic Pain Questionnaire (DN4), Pain Detect Questionnaire (PDQ), McGill Pain Questionnaire (MPQ), SF-36 Quality of Life

Questionnaire, Beck Depression Inventory and MRI data.



Заболевания спектра оптиконевромиелита

(ЗСОНМ) – группа хронических аутоиммунных заболева-

ний центральной нервной системы (ЦНС) с рецидивирую-

щим течением. Выделяют ЗСОНМ с наличием антител к ак-

вапорину-4 (AQP4+) и без антител к аквапорину-4 (AQP4-).

Атаки ЗСОНМ наиболее часто проявляются оптическим

невритом, распространенным поперечным миелитом

и синдромом area postrema [1]. К сожалению, симптоматику

обострения не всегда удается полностью купировать и по-

мимо двигательных нарушений состояние пациента может

отягощаться хроническим болевым синдромом и депресси-

ей [2]. На данный момент одним из факторов, значимо

влияющих на качество жизни пациентов с ЗСОНМ, являет-

ся именно хроническая, изнуряющая боль.

Предполагаемая распространенность боли при

ЗСОНМ составляет от 72 до 86% [3–5]. По данным лите-

ратуры, тяжесть боли, связанной с ЗСОНМ, не коррели-

рует с продолжительностью заболевания [5], возрастом

[6], статусом антител к AQP4 или числом рецидивов. Фак-

тически, сильная мучительная боль может возникать на

ранних стадиях заболевания и даже быть первым клини-

ческим симптомом. Четверть (25%) пациентов с серопо-

зитивным ЗСОНМ обозначали боль как самый сильный

симптом, несмотря на выраженное нарушение двигатель-

ных функций и функционирования тазовых органов [6].

Невропатическая боль является наиболее распространен-

ным (свыше 80% случаев) типом хронической боли, а бо-

лезненные тонические спазмы (БТС) встречаются с часто-

той 25–40% [6, 7].

В 2021 г. I. Ayzenberg и соавт. [2] проанализировали

данные 166 серопозитивных пациентов с ЗСОНМ. По ре-

зультатам исследования, хроническая боль встречалась

в 75,3% случаев. Внутри этой группы невропатическая боль

выявлена в 65,9% случаев, боль, ассоциированная со спа-

стичностью, – в 68,8% и БТС – в 26,4%. 

Целью данной работы было оценить распространен-

ность болевого синдрома внутри популяции пациентов

с ЗСОНМ в Московской области, изучить ее клинические

характеристики и влияние на качество жизни.

Материал и методы. В исследование включены 33 па-

циента с ЗСОНМ (из них 6 мужчин и 27 женщин) в возрас-

те от 22 до 64 лет. Протокол исследования был одобрен не-

зависимым комитетом по этике при Московском областном

научно-исследовательском клиническом институте

им. М.Ф. Владимирского (протокол № 8 от 13.06.2019). 

Все пациенты соответствовали критериям включения:

подписанное информированное согласие, возраст старше

18 лет, соответствие критериям диагностики ЗСОНМ

(серопозитивного или серонегативного) [8], ремиссия

заболевания.

Критериями невключения были: отказ от участия в ис-

следовании, наличие обострения ЗСОНМ.

Для оценки неврологического статуса, наличия

и степени выраженности болевого синдрома использова-

лись: индекс Расширенной шкалы оценки степени инва-

лидизации (Expanded Disability Status Scale, EDSS), Диаг-

ностический опросник невропатической боли (Douleur

Neuropathique en 4 Questions, DN4), Опросник Pain Detect

(Pain Detect Questionnaire, PDQ), Опросник боли МакГил-

ла (McGill Pain Questionare, MPQ), опросник для оценки

качества жизни SF-36 (SF-36 Health Status Survey), шкала

Бека для оценки депрессии, а также данные МРТ.

Для статистической обработки материала использо-

вали программу Statistica 7.0. Для проверки выборки на нор-

мальность использовали тест Шапиро–Уилка, уровень ста-

тистической значимости принят равным 0,05. Количествен-

ные данные представлены в виде средних значений; ис-

пользовались коэффициент корреляции Спирмена, диспер-

сионный анализ.

Результаты. В настоящий момент в Московской обла-

сти зарегистрировано 33 взрослых пациента с ЗСОНМ (де-

вять серонегативных пациентов и 24 пациента с наличием

антител к AQP4). В данной группе болевой синдром отме-

чен у 19 больных (57,6%; четыре пациента с ЗСОНМ без ан-

тител к AQP4 и 15 пациентов с антителами к AQP4). Демо-

графические данные представлены в табл. 1.

Учитывая небольшое количество серонегативных па-

циентов с болевым синдромом, а также тот факт, что меха-
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Results. Among the patients analysed, the pain syndrome occurred in 19 patients (57.6%): 4 patients with NMOSD without antibodies

against aquaporin-4 (AQP4-) and 15 with antibodies against AQP4 (AQP4+). In this group, neuropathic pain was observed in 14

patients (11 – AQP4+ and three – AQP4-), pain due to spasticity in 6 patients (5 – AQP4+ and 1 – AQP4-), painful tonic spasms in

2 patients with AQP4+ and neuropathic itching – in 1 patient with AQP4-. According to the questionnaires of the seropositive patients,

the median DN4 was 3 [2; 3] (here and below the data are given in Me format [25th; 75th percentile]), PDQ – 6 [5; 12], on the MPQ

scale: pain rank index – 11 [9; 15], index of the number of selected symptoms – 3 [3; 4], pain intensity – 2 [1; 3]. The results for the

physical and psychological health domains of the SF36 questionnaire were 35.9 [6.5; 36] and 50.5 [5; 51.5] respectively. Among AQP4+

patients, 7 out of 15 patients were diagnosed with depression; in the AQP- patients, only one man was diagnosed with depression. There

was a statistically significant correlation between the age of the patients and pain level: neuropathic pain according to DN4 was more pro-

nounced in younger patients (p=0.009), and neuropathic pain was significantly more severe in patients with an early onset of the disease

(p=0.04).

Conclusion. There is currently no clear approach for the treatment of pain in NMOSD. In the present small study, different causes of pain were

identified, depending on the location and severity of the lesion, the age of the patient and the duration of the disease. The most important fac-

tor in the prevention and treatment of pain syndrome in NMOSD is probably adequate immunotherapy of the disease.

Keywords: neuromyelitis optica spectrum disorders; aquaporin-4; pain; neuropathic pain.
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низмы боли более широко освещены в литературе именно

у пациентов с наличием антител к AQP4, мы сконцентриро-

вали свое внимание на более углубленном изучении под-

группы серопозитивных по этим антителам больных. Хара-

ктеристики болевого синдрома у пациентов с ЗСОНМ

AQP4+ представлены в табл. 2 и 3.

В ходе статистического анализа было выявлено, что

степень болевого синдрома связана с возрастом пациентов:

у более молодых больных невропатическая боль была более

выраженной по данным опросника DN4 (р=0,009). Также

невропатическая боль была значимо сильнее у пациентов

с ранним дебютом заболевания (р=0,04). 

Среди AQP4+ пациентов депрессия отмечена у 7 из

15 больных. Наличие депрессии значимо влияло на качест-

во жизни (по результатам данных опросника SF-36). Среди

АQP4-негативных пациентов депрессия была выявлена

только у одного мужчины.

Не было выявлено значимой связи между влиянием

числа обострений и балла ЕDSS на характер или степень

выраженности болевого синдрома. На данном этапе не уда-

лось выявить корреляции между очагами поражения ЦНС

и выраженностью болевого синдрома.

Обсуждение. Патогенетические механизмы болевого

синдрома при ЗСОНМ до настоящего времени не до конца

ясны. Существуют различные взгляды на эту проблему, зна-

чительно ухудшающую качество жизни таких больных. Воз-

можные патогенетические механизмы формирования боли

при ЗСОНМ включают повреждение центральных ноци-

цептивных и антиноцицептивных путей, особенно задних

рогов спинного мозга и зоны входа задних корешков, веге-

тативных грудопоясничных ядер, периакведуктального се-

рого вещества и гипоталамуса [7, 9].

В норме АQP4 коэкспрессируется с переносчиком воз-

буждающих аминокислот 2 (excitatory aminoacid transporter 2,

EAAT2). EAAT2 обеспечивает поглощение глутамата астро-

цитами (в задних рогах спинного мозга глутамат является ос-

новным проноцицептивным нейромедиатором). Каскад им-

мунологических реакций при обострении приводит к нару-

шению структуры астроцита, что ведет за собой потерю и на-

рушение функции EAAT2, вследствие чего нарушается об-

ратный захват глутамата и аминокислота избыточно накап-

ливается во внеклеточном пространстве. Кроме того, в ре-

зультате разрушения астроцитов и вторичной активации

клеток микроглии высвобождается проноцицептивный ней-

ротропный фактор головного мозга

(pronociceptive brain-derived neurotropic

factor, BDNF), цитокины и хемокины

[интерлейкин 1β (ИЛ1β), ИЛ6, ИЛ17,

фактор некроза опухоли (ФНО)]. Вы-

свобождение цитокинов усиливает

глутаматергическое действие и силу

синаптической передачи между С-во-

локнами и нейронами спинного мозга.

Активация ионотропного Ca2+ NMDA-

рецептора запускает долговременную

потенциацию в синапсах С-волокон,

что является ведущим клеточным ме-

ханизмом гипералгезии. ИЛ17 также

может потенцировать проноцицептив-

ные эффекты, опосредованные

NMDA-рецептором [7]. В контексте

нарушения регуляции сенсорных ней-

ронов чрезмерная концентрации глу-

тамата и BDNF влияют на уязвимые

к эксайтотоксичности Са2+ ионотроп-

ные тормозные нейроны с AMPA-

GABA-рецепторами [10]. Дисбаланс

между процессами возбуждения и тор-

можения (особенно нисходящего тор-

можения ввиду повреждения периак-

ведуктального серого вещества) в ЦНС

может привести к хроническому боле-

вому синдрому [11–14].

Следует отметить, что астроци-

ты выделяют эндоканнабиноид 2-ара-

хидоноилглицерин (2-arachidonoyl-

glycerol, 2-AG), который значимо по-

тенцирует ГАМК-ергическое тормо-

жение. Повреждение и потеря астро-

цитов при ЗСОНМ ведет к дефициту

2-AG, что также, вероятно, может

приводить к ноцицептивной боли

и гипералгезии [5].
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Таблица 1. Демографические данные пациентов с ЗСОНМ 
и болевым синдромом, зарегистрированных 
в Московской области (n=19),  М±σ

Table 1. Demographic  data of  pat ients  wi th  NMOSD and pain 
syndrome regis tered in  the  Moscow region (n=19),  М±σ

ЗСОНМ ЗСОНМ Все пациенты 
Показатель AQP4+ AQP4- с болевым синдромом

(n=15) (n=4) (n=19)

Средний возраст, годы 48,7±10 43±17,5 47,5±11,6

Пол, м/ж 2/13 1/3 3/16

Возраст начала заболевания, годы 39,7±12,5 37,3±16,8 39,2±12,7

Длительность заболевания, годы 9±7,6 5,8±4,3 8,3±7

Количество обострений 4,7±3,2 2±1 4±3

EDSS, баллы 5±1,7 3,8±2,7 4,8±2

Таблица 2. Характеристики болевого синдрома у пациентов
с ЗСОНМ, зарегистрированных в Московской области
(n=19)

Table 2. Character is t ics  o f  pain  in  pat ients  wi th  NMOSD regis tered
in the  Moscow region (n=19)

ЗСОНМ ЗСОНМ Все пациенты 
Показатель AQP4+ AQP4- с болевым синдромом 

(n=15) (n=4) (n=19)

Число пациентов с невропатической 11 3 14

болью

Число пациентов с болью, 5 1 6

обусловленной спастичностью

Число пациентов с БТС 2 0 2

Число пациентов с невропатическим 0 1 1

зудом кожи
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Структурные изменения головного мозга также могут

влиять на восприятие хронической боли при ЗСОНМ. Су-

ществуют данные исследований, показавшие меньшие

объемы гиппокампа и бледного шара у пациентов с невро-

патической болью по сравнению с пациентами без невро-

патической боли, а также отрицательную корреляцию меж-

ду интенсивностью боли и объемами прилежащего ядра

прозрачной перегородки (группой нейронов вентральной

части полосатого тела) и таламуса [15]. Эти данные под-

тверждают, что подкорковые структуры существенно участ-

вуют в когнитивной, эмоциональной и модуляторной обра-

ботке боли.

Для ЗСОНМ характерно обширное поражение

спинного мозга протяженностью три сегмента и более,

очаги локализуются преимущественно в центральных от-

делах серого вещества ввиду повышенной экспрессии там

AQP4, а также в передних и задних рогах спинного мозга

и в зоне вхождения заднего корешка [16]. Образование

патологических очагов приводит к повреждению прово-

дящих путей, в том числе спиноталамического тракта.

Данные исследований показывают связь между пораже-

нием верхнегрудного отдела спинного мозга и наиболее

выраженным болевым синдром, в то время как очаги

в шейном отделе были предиктором более умеренной бо-

ли [17, 18].

В стволе головного мозга наибольшее распростране-

ние AQP4 наблюдается в дорсальном отделе продолговато-

го мозга и area postrema [19]. Было показано, что у 27% па-

циентов с ЗСОНМ с продольно-распространенным попе-

речным миелитом в шейном отделе имеется сочетанное

поражение ствола мозга [20]. Такое поражение может во-

влекать ядро тройничного нерва или периакведуктальное

серое вещество и провоцировать головную боль у пациен-

тов [19]. Спиногипоталамический тракт, локализующийся

в дорсолатеральном продолговатом мозге, участвует в ак-

тивации тригеминоваскулярной системы, и его поражение

также может участвовать в формировании головной боли

[19]. Вовлечение продолговатого мозга может также при-

водить к высвобождению субстанции Р, что может опять

же привести к ноцицептивной активации ядра тройнично-

го нерва [21].

Таким образом, можно заключить, что очаговое пора-

жение при ЗСОНМ затрагивает многие структуры ЦНС, ко-

торые либо содержат ноцицептивные или антиноцицептив-

ные пути, либо прилегают к ним [7].

Основные болевые синдромы, встречающиеся при

ЗСОНМ, представлены болью, связанной с оптическим

невритом, головной болью, невропатической болью, ске-

летно-мышечной болью, обусловленной спастичностью,

БТС и болью в спине [10].

В табл. 4 представлена классификация боли при

ЗСОНМ и заболевании, ассоциированном с антителами

к миелин-олигодендроцитарному гликопротеину (myelin

oligodendrocyte glycoprotein antibody-associated disease,

MOGAD) [10].

Невропатическая боль может быть особенно выра-

женной и описывается пациентами как жгучая, стреляющая

и мучительная [22, 23]. В настоящее время медикаментозно-
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Таблица 3. Характеристики болевого синдрома
у пациентов с ЗСОНМ AQP4+, 
зарегистрированных 
в Московской области (n=15),  
Me [25-й;  75-й перцентили]

Table 3. Character is t ics  o f  pain  in  pat ients  
wi th  NMOSD AQP4+ regis tered 
in  the  Moscow region (n=15),  
Me [25 th;  75 th percent i le]

Показатель Значение

DN4 3 [2; 3]

PDQ 6 [5; 12]

MPQ:

ранговый индекс боли 11 [9; 15]

индекс числа выбранных дескриптов 3 [3; 4]

интенсивность боли 2 [1; 3]

SF36:

физический компонент здоровья 35,9 [6,5; 36]

психологический компонент здоровья 50,5 [5; 51,5]

Таблица 4. Классификация боли при ЗСОНМ
и MOGAD

Table 4. Class i f icat ion of  pain in  NMOSD 
and myel in  o l igodendrocyte  
g lycoprote in  ant ibody-associated 
disease  (MOGAD)

Тип боли Пример

Острая боль

Боль, связанная Ретро- и периорбитальная боль, 

с оптическим невритом усиливающаяся при движении 

глазным яблоком

Головная боль Цервикогенная головная боль, 

пароксизмальная гемикрания, боль, 

обусловленная течением энцефалита

Невропатическая боль Миелит-ассоциированная 

невропатическая боль: дизестезии 

в конечностях, невропатический зуд, 

опоясывающая боль, тазовая боль

Хроническая боль

Периодическая Симптом Лермитта, 

невропатическая боль тригеминальная невралгия, 

невралгия затылочного нерва

Постоянная Дизестезии в конечностях, 

невропатическая боль невропатический зуд, 

опоясывающая боль, тазовая боль

Боль, обусловленная Чувство скованности в ногах, 

спастичностью крампи в руках и ногах

БТС Пароксизмальные, рецидивирующие 

мышечные спазмы в одной 

или нескольких конечностях 

и/или туловище

Боль в спине Мультисистемная проблема, 

включающая ноцицептивные 

и невропатические аспекты 

(например, вследствие спастичности)
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го лечения не всегда бывает достаточно для достижения

контроля над болевым синдромом, а значительное увеличе-

ние доз препаратов приводит скорее к когнитивной дис-

функции и утомляемости [4].

Невропатическая боль может быть как постоянной,

так и интермиттирующей, например проявляться симпто-

мом Лермитта [4], и локализоваться в области либо конеч-

ностей (в том числе по всей длине ног), либо туловища

(в области талии, груди, спины), причем последнее часто

определяют как ощущение «опоясывания», жжения [3].

На туловище локализация болевого синдрома обычно выяв-

ляется в зоне ThIII–XI. Также невропатическая боль может

проявляться в виде «невропатического зуда» с локализаци-

ей в конечностях, туловище или затылочной области [24].

Спастичность развивается в результате поражения

верхних мотонейронов и проявляется периодической или

устойчивой непроизвольной активацией мышц. Пациенты

жалуются на «скованность», «мышечные судороги», «на-

пряжение мышц». Сообщается, что более 50% пациентов

с ЗСОНМ страдают умеренной спастичностью [25].

БТС могут возникнуть вследствие потери влияния

тормозных мотонейронов в центральном сером веществе

спинного мозга [26]. Они описываются как пароксизмаль-

ные, повторяющиеся мышечные спазмы в одной или не-

скольких конечностях и/или туловище продолжительно-

стью от нескольких секунд до минут, сопровождающиеся

интенсивной болью и дистонией, развиваются в основном

во время выздоровления от первого обострения, проявив-

шегося миелитом [9, 27].

Болевой синдром при ЗСОНМ встречается чаще, чем

при других аутоиммунных заболеваниях ЦНС, например

рассеянном склерозе [3, 4, 9]. Предполагается, что при рас-

сеянном склерозе БТС связаны с таламокортикальными по-

ражениями [28].

По нашим данным, хронический болевой синдром

встречался более чем у половины пациентов с ЗСОНМ, за-

регистрированных в Московской области. В отличие от

данных, описанных в литературе, в группе пациентов была

обнаружена связь между характером и интенсивностью бо-

левого синдрома в зависимости от возраста и длительности

заболевания. Для более молодых пациентов была характер-

на невропатическая боль, в то время как для пациентов

старшего возраста – боль, обусловленная спастичностью.

Все пациенты получали симптоматическую терапию, одна-

ко ни в одном из случаев не удалось полностью купировать

боль, что приводило к полипрагмазии.

Проблема боли у пациентов с ЗСОНМ пока не полу-

чила однозначного решения в связи со множеством патоге-

нетических механизмов, участвующих в ее возникновении

[10]. Вероятно, основное внимание здесь следует уделять

полноценной терапии основного заболевания, учитывая

появление новой генерации препаратов моноклональных

антител для лечения ЗСОНМ, дополнением к которой смо-

жет служить симптоматическая терапия.

Заключение. Однозначного подхода к терапии боли

при ЗСОНМ пока нет. Даже в нашем небольшом исследова-

нии были выявлены различные причины возникновения

болевого синдрома, обусловленные локализацией и тяже-

стью поражения, возрастом больных и длительностью тече-

ния болезни. Поскольку боль – не просто физическое ощу-

щение, но включает эмоциональные, социальные и духов-

ные аспекты страдания, то стратегии лечения должны быть

направлены не только на облегчение боли. Помимо психо-

терапии или поведенческой терапии, следует рассматривать

программы упражнений для физического восстановления,

техники релаксации и обучения пациентов, направленные

на функциональные, эмоциональные, социальные и духов-

ные последствия, влияющие на качество жизни пациентов.

Адекватная иммунотерапия оказывает благотворное

влияние на болевые ощущения. Более высокая осведомлен-

ность и интервенционные исследования, посвященные це-

левому симптоматическому лечению невропатической боли

и боли, связанной со спастичностью, включая характерные

и очень интенсивные кратковременные БТС, оправданны

и могут изменить реальную клиническую практику при

ЗСОНМ [2].
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