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Резюме. Наведені дані про діагностику та патогенетичне лікування розсіяного склерозу з позиції доказової 

медицини. Розглянуті лікування різних типів перебігу розсіяного склерозу препаратами першого та другого 

ряду патогенетичної терапії, схеми ескалації терапії, а також комбінована терапія, лікування вагітних 

і дітей із розсіяним склерозом.
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Розсіяний склероз (РС) — найбільш поширене за-

хворювання ЦНС, що є причиною стійкої інвалідизації 

осіб молодого працездатного віку [1, 2, 6]. 

Донедавна прогноз при встановленні вірогідного діа-

гнозу РС був у більшості випадків несприятливим через 

невизначені етіологічні та патогенетичні механізми 

цього захворювання, що значно утруднювало ефективне 

його лікування. На сьогодні з’явилися методи впливу 

на перебіг РС. Це стало можливим завдяки розробці 

сучасних підходів, що спираються на знання імунопа-

тогенезу РС, і результатам багатоцентрових клінічних 

досліджень, організованих за всіма правилами сучасної 

доказової медицини [7–9].

Це ретельне й скрупульозне вивчення початку за-

хворювання й подальшої клініки РС, включаючи його 

моно- і полісимптомний клінічно ізольований синдром. 

Проведення МРТ-ангіографії, дослідження спинномоз-

кової рідини на тест проникності ГЕБ, співвідношення 

альфа- і бета-глобулінів, наявність інтратекального 

синтезу IgG, включаючи дослідження олігоклонального 

JgG, обстеження ПЦР герпесвірусних форм та ін. Ви-

ключити синдром РС! [20, 23, 27].

Водночас патогенетичне лікування РС залиша-

ється однією з найбільш серйозних проблем сучасної 

медицини, а одночасно з появою нових ліків зроста-

ють вимоги до невролога щодо правильності вибору 

ефективного медикаментозного засобу для конкрет-

ного хворого. Передбачається не тільки своєчасне 

ознайомлення з новими препаратами, але й глибоке 

знання механізмів їх дії, точок прикладання, шляхів 

і методів введення, запобігання ускладненням та по-

бічним явищам [10–12].

Безумовно, дуже важливо при лікуванні хворих на 

РС діяти відповідно до рекомендацій, що базуються на 

доказовій базі, не забуваючи використовувати індиві-

дуалізований підхід з урахуванням клінічної форми та 

типу прогресування захворювання. 

Існують 4 рівні (класи) доказовості [M. Donald з до-

повненнями, 10, 19, 25]:

— рівень А: клас I клінічних досліджень, що затвер-

джені регуляторними органами, переконливі й остаточні 

дослідження, найбільш рекомендовані;

— рівень В: клас I або клас II клінічних досліджень, 

що передбачають корисність та ефективність проведеної 
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терапії, але не затверджені регуляторними органами, 

позитивно рекомендовані;

— рівень С: клас III клінічних досліджень, неек-

спериментальні, описові дослідження, як порівняльні, 

кореляційні чи дослідження «випадок — контроль», 

позитивно рекомендовані, але не кінцеві;

— рівень U: клас IV, базуються на клінічному до-

свіді або документах, або на рішенні групи експертів 

[13, 14, 21].

Лікування РС поділяється на превентивну та симп-

томатичну терапію. Превентивна терапія (хворобомоди-

фікуюча терапія) — це терапія, здатна змінювати перебіг 

захворювання, вона, як правило, є патогенетичною. 

Препарати превентивного ряду не припиняють розви-

ток РС повністю, тобто вони є частково ефективними, 

але суттєво знижують його активність, в оптимальному 

випадку практично призупиняючи патологічний процес. 

Препарати превентивного ряду є препаратами першого 

вибору, поки не доведені переваги інших методів ліку-

вання [23, 28]. 

У свою чергу, всі засоби превентивної терапії 

умовно розділяють на препарати першої лінії пато-

генетичної терапії та препарати другої лінії. Останні 

використовують при неефективності чи неперено-

симості засобів першої лінії патогенетичної терапії. 

Медикаментозні засоби, дозволені для лікування 

хворих на РС, мають різне дозування, шляхи введення 

й частоту введення.

При РС до препаратів 1-ї лінії відносять кортикосте-

роїди, плазмаферез, внутрішньовенний імуноглобулін.

2-га лінія терапії:
— інтерферон -1b (бетаферон) 250 мкг (8 ММО) 

підшкірно через день;

— інтерферон -1а (ребіф) 22 мкг (6 ММО) і 44 мкг 

(12 ММО) підшкірно тричі на тиждень;

— інтерферон -1а (авонекс) 30 мкг (6 ММО) 

внутрішньом’язово один раз на тиждень;

— глатирамеру ацетат (копаксон) 20 мг (1 мл) під-

шкірно щодня.

До засобів 3-ї лінії патогенетичної терапії відносять: 

— наталізумаб (Tysabri) — 300 мг (15 мл) внутріш-

ньовенно краплинно на 100 мл фізіологічного розчину 

один раз на місяць;

— фінголімод (Gilenya) — 0,5 мг, 1 капсула один раз 

на день;

— мітоксантрон (Novantrone) — внутрішьовенна 

інфузія 12 мг/м2 поверхні тіла кожні 3 міс., сумарна доза 

не перевищує 100 мг/м2.

4-та лінія: біотехнологічні засоби.

Невролог відповідальний за лікування кожного хво-

рого на РС і повинен мати досвід роботи з усіма медика-

ментозними засобами згідно зі стандартами лікування, 

незважаючи на їх відсутність у деяких випадках.

Особливо це стосується дитячих неврологів, у яких 

компетентність лікаря — найважливіший факт у довго-

тривалій терапії розсіяного склерозу в дітей. 

Рисунок 1. Варіанти перебігу РС

Критеріями оцінки ефективності проведеного ліку-

вання вважається зменшення кількості загострень РС, 

зменшення кількості вогнищ при магнітно-резонансно-

му обстеженні, зменшення рівня інвалідизації пацієнта 

за шкалою розширеної непрацездатності EDSS, а також 

запобігання аксональній дегенерації за допомогою оцін-

ки ступеня атрофії мозку.

Кожний пацієнт із РС незалежно від форми захворю-

вання має право на всі доступні медикаментозні засоби. 

Водночас кожний препарат патогенетичного спряму-

вання має свої конкретні показання і протипоказання 

до застосування при РС. 

На сьогодні виділяють такі варіанти перебігу РС: 

клінічно ізольований синдром (КІС), що є першим епі-

зодом неврологічної дисфункції, ремітуючо-рецидивую-

чий РС (РР РС) (85–90 %), вторинно-прогресуючий РС 

(ВП РС), який виникає через 10–15 років після дебюту 

захворювання, прогресуючо-рецидивуючий РС, що теж 

відносять до ВП РС, а також первинно-прогресуючий 

РС (10–15 %) (рис. 1).

У 90 % випадків перший клінічний прояв РС (дебют) 

перебігає у вигляді КІС. Демієлінізуючу природу КІС 

можна встановити за допомогою МРТ. КІС — це гострий 

або підгострий поодинокий ізольований у часі епізод 

неврологічних розладів, що пов’язаний з ізольованим 

вогнищем. У випадку КІС може бути тільки одне вог-

нище (не настала дисемінація в просторі) або 2 і більше, 

але «мовчазні», які не проявили себе клінічно. Водночас 

навіть при моносимптомному дебюті ретельний не-

врологічний огляд виявляє легку розсіяну неврологічну 

симптоматику. Клінічними варіантами КІС є оптичний 

неврит, стовбуровий синдром (включаючи атаксію, за-

паморочення, альтернуючі синдроми), спінальний син-

дром, чутливі розлади, рідше — розлади тазових органів, 

пароксизмальні синдроми (пароксизмальна дизартрія 

чи атаксія, тонічні судоми тощо). Гострий прояв КІС не 

означає, що хвороба розпочалася сьогодні, а зникнення 

КІС через добу — що хвороба закінчилася. Уже при КІС 

має місце дегенерація нейронів.

Загостренням називають етап у перебігу РС, що ха-

рактеризується появою нового об’єктивного симптому 

(симптомів), у тому числі за даними анамнезу, а також 
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посилення вже наявних проявів захворювання на фоні 

попереднього стабільного стану чи покращення, що три-

ває не менше ніж один місяць. Тривалість загострення 

коливається від 24 годин до 2 місяців, інтервал між ними 

повинен становити не менше 30 днів.

Загострення необхідно диференціювати від псевдо-

загострень. Псевдозагострення — це погіршення уже 

наявних симптомів на фоні гострого респіраторного за-

хворювання, емоційного стресу, зміни метеоумов тощо, 

яке минає з нормалізацією ситуації.

Ремісія — це покращення стану пацієнта за рахунок 

зниження ступеня вираженості або зникнення симптому 

(симптомів), що триває не менше ніж 24 години. 

Ðåêîìåíäàö³¿ ïðè êë³í³÷íî 
³çîëüîâàíîìó ñèíäðîì³ [1–12, 14, 30]

Метою терапії КІС є запобігання його трансформації 

в РС і, відповідно, уникнення наростання інвалідизації. 

Наявність КІС не означає обов’язкового призначення 

хворобомодифікуючих ліків (ХМЛ), можна використо-

вувати високі дози внутрішньовенних кортикостероїдів 

з переходом на підтримуючу дозу сенактену. 

КІС можна лікувати ХМЛ у випадку високого ризику 

його трансформації у РС при наявності 3 із 4 критеріїв 

дисемінації у просторі (критерії Barkhof), або при на-

явності гадолінійнакопичуючих вогнищ, або при інтра-

текальному синтезі IgG та IgM, починаючи з внутріш-

ньовенного ведення пановіру та внутрішньом’язового 

введення ацилізину.

IFN-beta-1а та -1b, а також глатирамеру ацетат (GA) 

вірогідно знижують ризик трансформації клінічно ізо-

льованого демієлінізуючого синдрому у клінічно віро-

гідний РС (рівень доказовості А).

Ðåêîìåíäàö³¿ 
ïðè ðåì³òóþ÷î-ðåöèäèâóþ÷îìó ÐÑ 
[1–5, 7, 8, 10, 13, 15, 16, 22, 23]

Метою лікування РР РС є зменшення частоти за-

гострень та інвалідизації. Рекомендований найбільш 

ранній початок лікування, одразу після встановлення 

вірогідного діагнозу за критеріями McDonald. 

Лікування слід припинити при наростанні тяжкості 

РС упродовж 6 місяців, або при проведенні більше ніж 3 

курсів кортикостероїдів за рік, або при появі тяжких по-

бічних ефектів від лікування (місцевих, системних), або 

при невиконанні пацієнтом приписів невролога щодо 

лікування, або при наявній чи запланованій вагітності.

Ефективними визнані препарати першої лінії: IFN-

beta-1b підшкірно (бетаферон), IFN-beta-1а підшкірно 

(ребіф) та внутрішньом’язово (авонекс), а також GA 

(копаксон) (рівень доказовості А).

При 2 або більше загостреннях за останні 2 роки 

рекомендовані IFN-beta-1b, IFN-beta-1а підшкірно, GA.

При 2 або більше загостреннях за останні 3 роки 

рекомендований IFN-beta-1а внутрішньом’язово (аво-

некс).

Рисунок 2. Зниження частоти рецидивів на фоні 
прийому різних препаратів для лікування РС 

(дані відповідних опорних досліджень)

Рисунок 3. Механізм дії тизабрі

На рис. 2 показано вплив різних ХМЛ на частоту 

загострень РС.

Завдяки тому що авонекс вводиться лише один раз 

на тиждень, препарат має найвищий ступінь прихиль-

ності до терапії в пацієнтів серед препаратів першої лінії 

лікування РС.

Як засіб монотерапії модифікуючого спрямування 

при РР РС для запобігання загостренням і затримки 

прогресування інвалідизації у хворих на РС при агре-

сивному перебігу:

— із високою активністю РР РС, що не відповідають 

на лікування інтерферонами бета ( 1 загострення за по-

передній рік терапії і поява  9 T2 або  1 Gd+ вогнища 

при МРТ-обстеженні);

— із дуже тяжкими загостреннями, що призвели до 

тяжкої інвалідизації та наростання кількості вогнищ при 

повторному МРТ-обстеженні ( 2 інвалідизуючих вогни-

ща за попередній рік та  1 Gd+ вогнище або збільшення 

кількості T2-вогнищ) — рекомендовані (рівень доказо-

вості А) препарати другої лінії патогенетичної терапії 

наталізумаб (тизабрі) та гіленія (фінголімод)( рис. 3, 4). 

Тизабрі запобігає трансміграції лейкоцитів у ЦНС 

через ГЕБ, що зупиняє розвиток патологічного процесу. 
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Він обмежує розмноження й активацію лейкоцитів, а 

також модулює апоптоз лейкоцитів. Препарат блокує 

опосередковане через 4-інтегрин зв’язування лейко-

цитів з ендотеліальною VCAM-1 і протеїнами позаклі-

тинного матриксу (остеопонтин, фібронектин CS-1). 

Водночас специфічний механізм, за допомогою якого 

тизабрі виявляє свою дію при РС, усе ще до кінця не 

визначений [21].

Тизабрі визнаний безпечним препаратом. Його 

загальні побічні ефекти, як правило, легкі: головний 

біль, загальна слабкість, інфекції сечовидільних шляхів, 

артралгії. 

Серйозні побічні ефекти тизабрі порівнянні з плаце-

бо. Для нього характерний низький рівень (1,1 %) сер-

йозних реакцій гіперчутливості, а також не збільшується 

ризик малігнізації або депресії. Описані рідкі випадки 

прогресуючої мультифокальної лейкоенцефалопатії та 

інших опортуністичних інфекцій.

Припинення лікування через побічні явища порів-

нянне з плацебо (4 % плацебо, 6 % тизабрі).

Фінголімод (гіленія) — хімічний похідний міріоцину, 

є структурним аналогом ендогенного сфінгозину. Фін-

голімод взаємодіє з чотирма з п’яти S1P1-рецепторів, 

також є раннім агоністом і хронічним функціональним 

Рисунок 4. Механізм дії фінголімоду

Рисунок 5. Порівняння ефективності існуючих 
хворобомодифікуючих засобів при лікуванні 

хворих на РС

антагоністом S1P-рецепторів. При РС фінголімод пере-

шкоджає виходу Т-реактивних лімфоцитів із лімфовуз-

лів, зберігаючи імунний контроль із боку периферійних 

Т-клітин пам’яті. Крім того, препарат проникає в ЦНС, 

де взаємодіє з S1P-рецепторами клітин глії і нейронів, 

запускаючи процеси ремієлінізації.

Історично важлівим є той факт, що 25 років тому 

вперше вітчизняними фахівцями був запропонований 

метод лімфодренажу головної грудної протоки при 

тяжких прогресуючих формах РС. Обґрунтовуючи ме-

тодику лікування, автори передбачали і наявність депо 

Т-реактивних лімфоцитів у лімфі.

Побічними ефектами фінголімоду є інфікування 

вірусом грипу, оперізуючого герпесу, бронхіт, синусит, 

гастроентерит, депресія, головний біль, головокружін-

ня, парестезії, мігрень, біль в оці, макулярний набряк, 

брадикардія, атріовентрикулярна блокада, гіпертензія, 

кашель, екзема, свербіж, алопеція, біль у спині, астенія, 

збільшення рівня печінкових ферментів і тригліцеридів у 

крові, а також лімфопенія, лейкопенія, зменшення ваги.

Європейська агенція з ліків (EMA) не рекомендує 

призначати препарат гіленія пацієнтам із кардіоваску-

лярними та цереброваскулярними захворюваннями в 

анамнезі. Сьогодні FDA та EMA вважають, що користь 

від використання препаратів тизабрі та гіленія пере-

вищує ризики у випадку належного застосування цих 

препаратів, із дотриманням рекомендацій, наведених у 

затверджених інструкціях (рис. 5).

Ðåêîìåíäàö³¿ 
ïðè âòîðèííî-ïðîãðåñóþ÷îìó ÐÑ 
[8, 16–18]

При ВП РС лікування є ефективним при наявності 

загострень ВП РС, що передбачають:

1) поступове погіршення за останні 2 роки на 1 або 

більше бала у тих, хто мав попередній бал EDSS < 5,5 або 

на 0,5 бала в тих, хто мав попередній бал ЕDSS 5,5–6,5;

2) наявність щонайменше 1 загострення за останні 

2 роки.

Лікування ВП РС також є ефективним при наявності 

ознак запалення за даними МРТ-дослідження.

Водночас у кожному конкретному випадку реко-

мендується дотримуватися індивідуального підходу до 

кожного пацієнта, а ефективність цього лікування ви-

значається кваліфікацією лікуючого невролога. 

Ефективними визнані препарати першої лінії: IFN-

beta-1b (бетаферон) та IFN-beta-1а (ребіф) підшкірно, 

при ВП РС із загостреннями — препарат другої лінії 

мітоксантрон.

Ðåêîìåíäàö³¿ 
ïðè ïåðâèííî-ïðîãðåñóþ÷îìó ÐÑ [9]

Немає доказів ефективності жодного виду терапії при 

цій формі захворювання. Вимагається дотримання інди-

відуального підходу до кожного випадку захворювання 

за умови врахування співвідношення «ризики/користь».
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У табл. 1, 2 наведені показання до лікування пре-

паратами першої та другої ліній терапії.

Існують також інші засоби лікування РС, але вони 

мають низький рівень доказовості або недостатньо ви-

вчені.

До неспецифічних засобів лікування відноситься 

плазмаферез, показанням до його проведення є: ліку-

вання мультифокальної вірусної лейкоенцефалопатії 

(герпесвірус 6-го типу),  агресивний РС (кортикосте-

роїдрезистентний РС і/або зростання більше ніж на 

1 бал EDSS протягом 12 місяців), а також внутріш-

ньовенний імуноглобулін (IVIG). Показаннями до 

використання останнього є РР РС, вагітність, після-

пологовий період [32].

До інших засобів із низьким рівнем доказовості та 

вираженими побічними ефектами відносять імуносу-

пресори [18–29]:

— азатіоприн — РР, ВП, РС із загостреннями (ви-

знаний препаратом 1-ї лінії у деяких країнах) [25, 26]; 

— метотрексат — ПП, ВП [19, 25, 29];

— циклофосфамід — резистентний до терапії РС в 

осіб, які молодші за 40 років [27, 28].

У ряді випадків при РС доводиться застосовувати 

комбіновану терапію. Мета комбінованої терапії — од-

ночасно охопити більше ніж один механізм патогенезу 

РС. Тим не менше на даний час не існує жодного клі-

нічного дослідження комбінованої терапії РС із рівнем 

доказовості А. На сьогодні апробовано 95 комбінацій 

засобів патогенетичного спрямування при цьому за-

хворюванні, але отриманих даних ще недостатньо для 

застосування комбінованої терапії в клінічній практиці.

На даний момент вивчаються поєднання:

— бетаферон + копаксон;

— копаксон + авонекс;

— бетаферон + в/в імуноглобулін;

— бетаферон + мітоксантрон;

— бетаферон + азатіоприн;

— авонекс + азатіоприн.

Важливим є питання лікування дитячого РС [3]. За 

рівнем доказовості А у дітей після 12-річного віку ефек-

тивними визнані IFN-бета, глатирамеру ацетат (GA). 

Існує обмежений досвід застосування наталізумабу 

(Tysabri) в педіатричній практиці [31].

На сьогодні велика кількість нових ефективних ліків 

знаходиться в клінічних дослідженнях. У зв’язку з по-

кращенням діагностичного процесу при РС, появою 

сучасних високоефективних технологій та нових ліків 

існують великі сподівання щодо поповнення списку 

лікування РС згідно з рівнем доказовості А новими 

медикаментозними засобами.
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Резюме. Приведены данные по патогенетическому лечению 

рассеянного склероза с позиции доказательной медицины. 

Рассмотрены лечение разных вариантов течения рассеянного 

склероза препаратами первой и второй линии патогенетической 

терапии, схемы эскалации терапии, а также комбинированная 

терапия, лечение беременных и детей с рассеянным склерозом.
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EVIDENCE BASIS OF DIAGNOSTIC AND THERAPEUTIC 
METHODS FOR MULTIPLE SCLEROSIS

Summary. Article describes the evidence-based data on 

the pathogenetic treatment of multiple sclerosis (MS). It is 

presented the treatment of different MS forms with the first 

and second line drugs, escalation treatment schemes, com-

bined therapy, treatment of pregnant women and children with 

MS. 
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