
Рассеянный склероз (РС) представляет собой гетеро-

генное демиелинизирующее заболевание центральной

нервной системы (ЦНС), что находит отражение в значи-

тельном полиморфизме не только его клинических прояв-

лений, но и вариантов долгосрочного течения. В фокусе

настоящей работы – первично-прогрессирующий РС

(ППРС), который в рамках современной классификации

рассматривается как самостоятельный фенотип заболева-
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Первично-прогрессирующий рассеянный склероз (ППРС) представляет собой наиболее тяжелый фенотип заболевания, характери-

зующийся неуклонным прогрессированием неврологического дефицита с момента манифестации. В обзоре представлен комплекс-

ный анализ эпидемиологических, клинических, нейровизуализационных и социально-экономических аспектов ППРС. Показано, что

ППРС ассоциирован с ускоренным достижением порогов инвалидизации (≥6,0 балла по Расширенной шкале оценки степени инва-

лидизации – Expanded Disability Status Scale, EDSS, в среднем за 5–9 лет), ранней утратой трудоспособности и формированием

значительного бремени для пациентов и их семей, которое усугубляется необходимостью длительного ухода. Рассмотрены ключе-

вые патогенетические отличия ППРС от ремиттирующего РС и современные терапевтические стратегии. Подчеркивается не-

обходимость ранней диагностики, своевременного начала патогенетической терапии и развития мультидисциплинарной системы

помощи для улучшения прогноза и качества жизни пациентов.
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ния. Его ключевое отличие от более распространенного ре-

миттирующего РС (РРС) заключается в характере накопле-

ния неврологического дефицита. В то время как для РРС

характерны эпизоды неврологической дисфункции (обост-

рения) с последующим полным или частичным восстанов-

лением (ремиссии), ППРС с момента манифестации про-

является непрерывным прогрессированием симптоматики

без отчетливых периодов клинической ремиссии, что мо-

жет сопровождаться фазами обострений и временной ста-

билизации [1].

Такая разница в динамике заболевания указывает на

вероятные патогенетические различия между фенотипами,

в частности на преобладание нейродегенеративных про-

цессов над активным воспалением при ППРС [2]. Это

в свою очередь формирует принципиально иные подходы

к оценке прогноза, выбору терапевтических мишеней

и разработке стратегий лечения. Таким образом, углублен-

ное изучение патофизиологических механизмов, лежащих

в основе неуклонного прогрессирования при ППРС, пред-

ставляется критически важным для преодоления существу-

ющих ограничений в терапии и улучшения долгосрочных

исходов у данной когорты пациентов.

К л и н и к о - э п и д е м и о л о г и ч е с к и е  о с о б е н н о с т и
П П Р С
Согласно данным глобальной статистики, на долю

ППРС приходится от 10 до 15% всех диагностированных

случаев заболевания (рис. 1), что находит отражение в мно-

гочисленных зарубежных эпидемиологических исследова-

ниях [3–6]. В 2020 г. на основании

данных, опубликованных MS Atlas,

распространенность РС в России в це-

лом составила 55 на 100 тыс. населе-

ния [7]. При этом данный показатель

неоднороден в зависимости от регио-

на проживания. Так, например, в ев-

ропейской части России распростра-

ненность РС в 2018 г. варьировала от

30 до 80 случаев, в Сибири – от 20 до

70 случаев на 100 тыс. населения [8]. 

Доля пациентов с ППРС в Рос-

сии на 2020 г. составила около 8% всех

случаев заболевания [7], однако в по-

давляющем большинстве работ не

проводится сравнительный анализ

между различными фенотипами РС.

Существующий массив эпидемиологических данных о РС

в России в значительной степени сформирован исследова-

ниями, в которых заболевание рассматривается как единая

нозология без детализации по вариантам течения. Лишь

в ограниченном числе российских публикаций предприни-

мались целенаправленные попытки сопоставить клинико-

эпидемиологические профили пациентов с ППРС и РРС,

а также с вторично-прогрессирующим РС. 

По результатам анализа опубликованных данных

(см. таблицу), доля пациентов с ППРС в различных регио-

нах Российской Федерации демонстрирует значительную

вариабельность – от 1 до 10% [9–24], причина которой кро-

ется, вероятно, в методологическом характере и обусловле-

на гетерогенностью временных периодов и диагностиче-

ских критериев исследований, вариабельностью доступно-

сти нейровизуализации, а также диагностической миграци-

ей в сторону РРС, стимулированной ограниченными пока-

заниями для терапии ППРС в исследуемую эпоху. 

ППРС обладает рядом клинико-демографических

особенностей, отличающих его от ремиттирующего тече-

ния заболевания. В отличие от РРС, дебютирующего в сре-

днем в 32 года с ретробульбарного неврита или чувстви-

тельных расстройств [7, 26], ППРС манифестирует позд-

нее – около 40 лет – с прогрессирующего спастического

парапареза, мозжечковой или тазовой дисфункции [4, 26].

Важной демографической чертой ППРС является вырав-

нивание гендерного распределения (~1:1), в то время как

при РРС доминируют женщины (соотношение ~2:1) [4, 11,

21, 27]. Фенотипически ППРС определяется непрерыв-
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Рис. 1. Типы течения РС, %

Fig. 1. Types of multiple sclerosis 
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Распространенность ППРС в регионах России

Prevalence  of  PPMS depending  on the  region of  Russ ia

Регион
Год сбора Доля пациентов Публи-

информации с ППРС, % кация

Москва (на примере Северо-Западного 2012 2 [9]

административного округа)

Московская область 2006 7,6 [10]

Нижний Новгород 2006 10 [17]

Смоленская область 2008 5,6 [13]

Ростов-на-Дону и Ростовская область 2009 8,2 [23]

Кабардино-Балкарская Республика 2010 3 [16]

Приморский край, Владивосток 2010 4,3 [24]

и территории Дальнего Востока (Сахалинская, 

Магаданская области, Камчатский край)

Калужская область 2012 1 [12]

Республика Хакасия 2014 3,3 [21]

Брянская область 2016 2 [18]

Уфа 2017 1,7 [15]

Алтайский край 2018 3,1 [14]

Ярославль 2019 3,7 [11]

Республика Татарстан 2019 6,9 [25]
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ным нарастанием неврологического дефицита с момента

начала заболевания, что затрудняет оценку активности бо-

лезни в отсутствие явных обострений [26]. Кроме того,

данные свидетельствуют о большей частоте и выраженно-

сти когнитивных нарушений при прогрессирующих фор-

мах по сравнению с РРС [28, 29]. МРТ-картина при ППРС

также имеет характерные отличия от таковой при ремитти-

рующей форме – преобладающее вовлечение спинного

мозга, более низкая частота выявления активных (Gd+)

очагов и выраженная диффузная атрофия ЦНС в сравне-

нии с РРС [30]. 

И н в а л и д и з а ц и я  и с о ц и а л ь н о е  б р е м я
РС вносит весомый вклад в структуру неврологиче-

ской инвалидности [31], устойчиво занимая ведущие пози-

ции среди неинфекционных причин стойкой утраты трудо-

способности у лиц молодого и среднего возраста. Дебют за-

болевания, приходящийся на период активного профессио-

нального становления, создания семьи и социальной инте-

грации, определяет его особую медико-социальную значи-

мость. Нарушения когнитивных функций, которые могут

встречаться при РС, негативно влияют на финансовое по-

ложение людей независимо от степени физической инва-

лидности [32]. Особое внимание в контексте бремени бо-

лезни заслуживает РРС, который со значительной частотой

диагностируется у женщин репродуктивного возраста, со-

здавая дополнительные сложности, связанные с планирова-

нием беременности, ведением родов и послеродового пери-

ода, что требует мультидисциплинарного подхода и специ-

альных протоколов наблюдения. 

Среди всех фенотипов ППРС характеризуется наи-

более неблагоприятным прогнозом в отношении скорости

накопления необратимого неврологического дефицита.

Сравнительные исследования убедительно демонстриру-

ют, что пациенты с ППРС достигают ключевых порогов

инвалидизации по Расширенной шкале оценки степени

инвалидизации (Expanded Disability Status Scale, EDSS)

значительно быстрее, чем пациенты с РРС. Так, при РРС

среднее время от начала симптомов до достижения EDSS

3,0 балла (умеренная инвалидизация с сохраненной спо-

собностью к ходьбе) составляет 12–16 лет [33, 34], а до

EDSS 6,0 баллов (потребность в трости для прохождения

100 м) – от 13,4 до 21 года, в зависимости от факта приема

препаратов, изменяющих течение РС [35]. 

При ППРС картина принципиально иная. На мо-

мент постановки диагноза у пациентов, как правило, уже

присутствует неврологический дефицит, соответствующий

более чем 3 баллам по шкале EDSS. При этом время от де-

бюта до достижения порога EDSS 6 баллов составляет

в среднем 5–9 лет (рис. 2), что отражает исключительно

высокий темп прогрессирования [36, 37]. Эта ускоренная

динамика напрямую коррелирует с резким сокращением

периода сохранения трудоспособности – более половины

пациентов с ППРС утрачивают способность к профессио-

нальной деятельности в течение первых 5–10 лет от дебю-

та, что существенно превышает аналогичные показатели

при РРС [38]. Однако важно отметить, что после перехода

РРС во вторично-прогрессирующую фазу скорость про-

грессирования становится сопоставимой с таковой при

ППРС, что указывает на общность патофизиологических

механизмов.

Высокий уровень инвалидизации пациентов с РС

приводит к значительным прямым экономическим поте-

рям из-за прекращения трудовой деятельности, а также

к тяжелым психологическим и социальным последствиям

для самих пациентов и их семей [38]. Показатель потерян-

ных лет жизни, скорректированных по нетрудоспособно-

сти (Disability-Adjusted Life Years, DALY), для РС имел тен-

денцию к росту к 2019 г. и достигает максимума для воз-

растной группы пациентов 60 лет [39]. Многочисленные

исследования социального бремени РС подтверждают по-

вышенный риск безработицы в этой группе, где в качестве

основных причин, приводящих к снижению производи-

тельности труда, выступают выраженная степень инвалид-

ности, когнитивный дефицит [40] и утомляемость [38, 40].

Эти симптомы, негативно влияющие на трудоспособность,

присутствуют уже на ранних стадиях заболевания, а их тя-

жесть прогрессивно нарастает по мере увеличения балла

EDSS [38]. Так, при сравнении с популяцией отмечено не-

уклонное снижение полезности пациентов с РС на ранних

стадиях заболевания до значений, соответствующих EDSS

6,5 балла, что отражается в катастрофическом падении

уровня занятости – с 81,9% при EDSS 0 баллов до 8,2% при

EDSS 9 баллов [38, 41]. Это демонстрирует сильную обрат-

ную корреляцию между степенью инвалидизации и воз-

можностью профессиональной реализации. Данная зако-

номерность подтверждена и на российской выборке паци-

ентов с ППРС (n=1954), где 78,7% респондентов не работа-

ли, а 76,7% из них в качестве основной причины указали

состояние здоровья [42]. 

Снижение полезности и трудоспособности естествен-

ным образом ведет к росту затрат государства на ведение па-

циента с РС [40, 43, 44]. Анализ доходов в зависимости от

степени нетрудоспособности также выявляет значимую

корреляцию: более высокий балл EDSS ассоциирован с бо-

лее низким заработком и большей зависимостью от соци-

альных пособий [40]. 

Прогрессирующий характер ППРС формирует комп-

лексное социально-экономическое бремя. Одним из клю-

чевых его компонентов является возрастающая зависимость

пациентов от посторонней помощи: постоянный уход тре-

буется почти половине из них (42–44%). Наибольшая по-

требность в уходе, требующая более 8 ч в сутки, отмечается
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Рис. 2. Сравнение нарастания балла по EDSS 

во времени при ППРС и РРС

Fig. 2. Comparison of EDSS score progression 

over time in PPMS and RRMS
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при тяжелых формах РС. Это вынуждает родственников

ограничивать трудовую деятельность, что приводит к пря-

мым финансовым потерям для семьи и формирует устойчи-

вую медико-социально-экономическую проблему [38, 41,

42, 45]. Структура затрат, связанных с РС, также напрямую

зависит от тяжести заболевания. На ранних стадиях преоб-

ладают расходы на лекарственную терапию, в то время как

на поздних значительную долю расходов составляют услуги

по месту жительства и неформальный уход. Производствен-

ные потери становятся значимым компонентом экономи-

ческого бремени при умеренных и тяжелых формах заболе-

вания [38, 41, 43, 44].

С м е р т н о с т ь  и п р о г н о з  п р и  Р С
РС редко выступает непосредственной (прямой) при-

чиной летального исхода. Стандартизованный коэффици-

ент смертности (Standardized Mortality Ratio, SMR) среди

пациентов с РС составляет 2,6–2,8, что почти в три раза вы-

ше, чем у населения в целом, при этом данный показатель

почти в 2 раза выше при ППРС (3,9 против 2,4) [46]. Что ка-

сается данных о причинах смерти, то наибольший риск

смертности связан с респираторными заболеваниями и ин-

фекциями (SMR 4,7), а также с несчастными случаями и са-

моубийствами по сравнению с их сверстниками того же по-

ла и возраста (SMR 1,81). Такой высокий относительный

риск смерти от респираторных заболеваний связан с невро-

логическими последствиями РС для дыхательной функции

и снижением подвижности, что повышает восприимчи-

вость к тяжелым респираторным заболеваниям и связанную

с ними смертность. 

Хронический прогрессирующий характер патологии,

ведущий к тяжелой неврологической инвалидизации, обу-

словливает стойкое снижение ожидаемой продолжительно-

сти жизни (ОПЖ) пациентов по сравнению с общей попу-

ляцией. Так, согласно данным крупного метаанализа, сред-

няя ОПЖ при РС сокращается на 7–10 лет, причем данный

показатель для ППРС ниже, чем при РРС [47]. При ППРС

наиболее неблагоприятный прогноз в отношении выживае-

мости ассоциирован с более быстрым развитием глубокой

и необратимой инвалидизации, ведущей к иммобилизации

и связанным с ней жизнеугрожающим осложнениям.

К числу последних относятся вторичные инфекции (напри-

мер, застойные пневмонии, уросепсис на фоне нейроген-

ной дисфункции мочевого пузыря), тромбоэмболические

события и сепсис от пролежней. Именно эти осложнения,

ассоциированные с кахексией и вегетативной дисфункцией

на поздних стадиях (EDSS ≥8,0), являются ведущими непо-

средственными причинами смерти у пациентов с прогрес-

сирующими формами РС [48]. 

Таким образом, повышенная смертность при ППРС

является опосредованной, выступая следствием ускоренно-

го накопления неврологического дефицита и раннего на-

ступления фазы полной зависимости от постороннего ухо-

да, что подтверждает необходимость мультидисциплинар-

ного паллиативного подхода на продвинутых стадиях забо-

левания.

С о в р е м е н н ы е  п о д х о д ы  к т е р а п и и
Установление диагноза ППРС зачастую сопряжено

с существенной временной задержкой. Это связано с тем,

что пациенты длительное время могут наблюдаться у врачей

общей практики с диагнозами полиневропатии, остеохонд-

роза или дисциркуляторной энцефалопатии и нередко

впервые обращаются в специализированные центры уже на

стадии умеренной или выраженной необратимой инвали-

дизации. В то же время, согласно диагностическим крите-

риям, установление диагноза ППРС возможно только после

12 мес непрерывного прогрессирования заболевания. 

Долгое время отсутствие терапии с доказанной эффе-

ктивностью против прогрессирования инвалидизации при

ППРС являлось ключевой нерешенной проблемой. На те-

кущий момент окрелизумаб (анти-CD20 моноклональное

антитело) остается единственным препаратом, одобренным

для лечения ППРС, который в ходе рандомизированных

клинических исследований продемонстрировал статисти-

чески значимое замедление накопления неврологического

дефицита [49]. Это достижение обозначило принципиально

новый этап в ведении данной категории пациентов, хотя

поиск новых мишеней для терапии продолжается.

З а к л ю ч е н и е
ППРС представляет собой наиболее тяжелый фено-

тип заболевания, характеризующийся быстрым накоплени-

ем необратимой инвалидизации и формированием комп-

лексного социально-экономического бремени. Несмотря

на появление ограниченного арсенала терапевтических

средств, сохраняются значительные неудовлетворенные ме-

дицинские потребности, обусловленные высокой скоро-

стью прогрессирования и поздней диагностикой [50]. Ран-

нее направление к специалисту и своевременное начало па-

тогенетической терапии являются критически важными для

замедления накопления неврологического дефицита и со-

хранения функциональной независимости пациентов.

Дальнейшие исследования должны быть направлены на по-

иск новых мишеней для лечения и оптимизацию мульти-

дисциплинарной помощи, включая паллиативную под-

держку, для улучшения прогноза и качества жизни пациен-

тов с ППРС.
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