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ДИНАМИКА КЛИНИЧЕСКОЙ КАРТИНЫ
И МУЛЬТИМОДАЛЬНЫХ ВЫЗВАННЫХ ПОТЕНЦИАЛОВ

ПРИ РАССЕЯННОМ СКЛЕРОЗЕ
Проведено исследование мультимодальных вызванных потенциалов у 65 больных
рассеянным склерозом. Установлено, что наряду с отрицательной динамикой, нарас�
танием демиелинизирующего процесса и ухудшением показателей вызванных по�
тенциалов нередко выявлялась и положительная динамика с улучшением показа�
телей вызванных потенциалов и уменьшением признаков демиелинизации, обуслов�
ленных процессами ремиелинизации. Отмечено, что более отчетливо процесс ремие�
линизации можно видеть при анализе проведения в динамике зрительных вызван�
ных потенциалов. При положительной динамике, связанной с процессами ремиели�
низации, отмечено укорочение латентности пиков, улучшение формы ответа — по�
явление одномодальной формы с одним пиком и измененного ответа с повышенной
латентностью на паттерную стимуляцию. Показано, что демиелинизирующее
поражение может приводить к замедлению проведения без появления невро�
логического дефицита, т. е. клиническое восстановление не обязательно обуслов�
лено нормализацией скорости проведения.
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мой морфологически, и степенью ухудше�
ния проведения по сенсорным путям. В ост�
рой стадии негрубая симптоматика, кажу�
щиеся небольшими патологические измене�
ния могут ассоциироваться с блоком аффе�
рентного проведения, в то время как при
устойчивой демиелинизации хроническое
выраженное поражение совместимо с со�
хранным проведением. Неврологические
симптомы имеют две основные причины.
Первая причина — острая воспалительная
демиелинизация, клинически превалирует
на ранних стадиях ремиттирующего PC и
является обратимой. Вторая причина —
аксональная дегенерация, возникает в мес�
те воспаления и начинается с самого начала
заболевания. Когда гибель аксонов начи�
нает преобладать, то течение PC переходит
к необратимой вторично�прогрессирующей
стадии [4].
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Рассеянный склероз (РС) — одна из
наиболее социально значимых проблем
современной неврологии. В большинстве
регионов мира отмечается абсолютный рост
распространенности РС, занимающего
третье по частоте место среди заболеваний
центральной нервной системы (ЦНC) [1, 2].

Рассеянный склероз — воспалительное
заболевание ЦНС, возникающее в резуль�
тате развития аутоиммунных реакций к
белкам миелина, характеризуется демиели�
низацией и аксональным повреждением
нейронов разной степени. Крайним выраже�
нием нарастающей демиелинизации яв�
ляется блок проведения нервного импульса.
Менее выраженное функциональное нару�
шение сохраняет передачу импульсов, но с
уменьшением скорости проведения [1–3].
Не выявлено корреляций между степенью
выраженности демиелинизации, оценивае�
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Механизмы восстановления при острой
демиелинизации недостаточно изучены. Де�
миелинизация аксонов ЦНС, возникающая
при РС, считалась необратимой, но имеются
доказательства того, что ремиелинизация
действительно происходит в течение неко�
торого периода времени после демиелини�
зации [1, 5]. Ремиелинизация обуслов�
ливает лишь частичное восстановление
утраченных функций, так как вновь обра�
зуемая миелиновая оболочка более тонкая
и промежутки между перехватами Ранвье
более короткие, что не позволяет обеспечи�
вать полноценное адекватное проведение
нервного импульса. Дефектностью ремие�
линизированных аксонов объясняется не�
полное клиническое восстановление после
экзацербации РС [6]. Ремиелинизация при
РС начинается довольно быстро, через 1–
2 недели после появления очага острой де�
миелинизации [7–9] и обнаруживается в тех
областях, где макрофаги уже не содержат
продукты деградации миелина, а именно:
на периферии демиелинизированного оча�
га. Однако в части случаев ремиелинизация
обнаруживается и на протяжении всего
очага. Таким образом, ремиелинизация —
это закономерное патогенетическое звено
РС, естественный процесс восстановления
миелина в ответ на демиелинизацию в ЦНС.
Однако интенсивность ремиелинизации
убывает по мере прогрессирования заболе�
вания. Когда происходит неполная ремие�
линизация с формированием глиальных
рубцов и гибелью аксонов, развивается вто�
рично�прогрессирующее течение PC. В тех
случаях, когда после обострения нет реми�
елинизации, а развиваются глиальные руб�
цы, гибель аксонов, течение болезни пер�
вично�прогрессирующее. Вторично�про�
грессирующее течение болезни развивается
у 50 % больных с ремиттирующими форма�
ми через 10 лет, а через 25 лет у 90 % боль�
ных [10, 11].

Нарушение проведения по демиелини�
зированному волокну лежит в основе кли�
нических проявлений и патологических
изменений, регистрируемых при электро�
физиологических исследованиях мульти�
модальных вызванных потенциалов [12,
13]. Выявление различных аномалий вы�
званного ответа при регистрации вызван�
ных потенциалов (ВП) головного мозга и их
дальнейших изменений позволяет не толь�
ко подтвердить наличие демиелинизирую�
щего процесса, но и проводить динамиче�
ское наблюдение за его развитием, являясь

ценным дополнением к нейровизуализа�
ционным методам исследования, оцениваю�
щим структурные изменения мозга при PC.

Цель настоящего исследования — изу�
чить динамику мультимодальных вызван�
ных потенциалов и клинической картины
у пациентов с рассеянным склерозом в сро�
ки до 2 лет от начала заболевания.

Материал и методы. Обследовано 65 бо�
льных с клинически достоверным диагно�
зом РС. Из них 22 мужчины и 43 женщины
в возрасте от 16 до 43 лет, средний возраст
больных составлял (26,6±3,7) года. У 53
(82 %) пациентов течение РС было ремитти�
рующим, у 12 (18 %) пациентов — вторич�
но�прогрессирующим. Все пациенты на мо�
мент обследования находились в стадии
обострения заболевания. Для диагностики
патологических состояний использовались
электрофизиологические методы исследо�
вания: зрительные вызванные потенциалы
(ЗВП) на шахматный паттерн и вспышку,
слуховые (АСВП) и соматосенсорные (ССВП)
вызванные потенциалы. При оценке ВП
изучали следующие показатели: латентный
период (ЛП), амплитуда (А), форма основ�
ных корковых пиков, наличие хронодис�
персии, двугорбой формы волны с учетом
всех возможных технических погрешнос�
тей записи ВП.

При регистрации ЗВП на шахматный
паттерн и вспышку выделяли ЛП и А пиков
Р 100 и Р 2 во всех отведениях, анализиро�
вали межокулярную разность латентностей
и межполушарную асимметрию. При ре�
гистрации АСВП выделяли основные ком�
поненты: пик I, соответствующий дисталь�
ной части слухового нерва; пик III, соответ�
ствующий оливарному комплексу на уровне
нижней части моста; пик V, соответствую�
щий ядрам нижних бугров четверохолмия.
Проводили анализ ЛП пиков I, III, V и меж�
пиковых интервалов I–III, III–V и I–V. При
регистрации ССВП анализировали ЛП P 13
(стволовой ответ), N 9 (активность перифе�
рических нервов плечевого сплетения), N 13
(потенциал каудальных отделов ствола го�
ловного мозга), измеряли время централь�
ного афферентного проведения (ВЦАП).

Выраженность демиелинизации опреде�
ляли по удлинению ЛП основных пиков ВП,
изменению их формы, снижению ампли�
туды или наличию выпадения ответов при
блоке проведения. О диссеминации процес�
са свидетельствовало наличие патологиче�
ских знаков при исследовании ВП других
модальностей. Указанные параметры важ�
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ны для оценки динамики ВП и оценки сте�
пени демиелинизации и, наоборот, как про�
цесса ремиелинизации. Электрофизиологи�
ческие исследования проводили на аппарате
«Нейро�ЭРГ» фирмы Нейрософт (Россия).

В целях верификации заболевания про�
водили магнитно�резонансную томографию
(МРТ) головного мозга в режимах Т 1 и Т 2
взвешенных изображений. Патологические
изменения выявили у 95 % больных. Из них
в 57 % случаев множественные субкортика�
льные очаги демиелинизации в обоих полу�
шариях головного мозга, в 17 % — в передней
области хиазмы, 13 % — в перивентрикуляр�
ной области, в 9 % — в области зрительных
нервов на основании черепа, в 4 % — во
внутриорбитальном отрезке зрительного
нерва. Размеры очагов, дающих на Т 2 взве�
шенных изображениях гиперинтенсивный
сигнал, составляли от 2–3 до 15–20 мм.

Результаты. Исследование ЗВП 45 паци�
ентам проведено на предъявление шахмат�
ного паттерна (стимулы 20’, 30’, 50’), 20
больным — на вспышечный стимул. Пато�
логическое удлинение ЛП Р 100 на шахмат�
ный паттерн в пределах от 112 до 143 мкВ
отмечалось у 17 больных (37,7 %), удлине�
ние ЛП с изменением верхушки пика Р 100
W�видной формы отмечено у 13 (28,8 %)
больных и говорит о грубом нарушении про�
водимости зрительного нерва. Патологиче�
ское снижение амплитуды ответа отмечено
у 9 (20 %) больных. В последних случаях
ЛП был в пределах нормы. При исследова�
нии ЗВП на вспышку удлинение ЛП Р 2
отмечалось в пределах 122–157 мкВ у 8
(40 %) больных и снижение амплитуды
ответа — у 10 (50 %) больных. У 2 (10 %)
больных на момент обследования ЗВП были
в пределах нормы.

При исследовании ЗВП в фазе клиниче�
ской ремиссии, сопровождающейся улуч�

шением остроты зрения, выявлена положи�
тельная динамика параметров ЗВП в виде
достоверного укорочения ЛП пиков Р 100 и
Р 2 (табл. 1). Однако данные параметры со�
храняют достоверные различия от соот�
ветствующих показателей контрольной
группы и не достигают нормальных значе�
ний в фазе клинической ремиссии, что мо�
жет свидетельствовать о неполном восста�
новлении структуры и функции волокон
зрительных нервов. Регистрируется сниже�
ние амплитуды пиков Р 100 и Р 2 по отноше�
нию к норме, изменение формы ответа со�
храняется у 5 (7,6 %) больных с прогресси�
рующим вариантом течения PC, межполу�
шарная асимметрия отмечена лишь у 4
(6,2 %) пациентов.

При исследовании АСВП у всех пациен�
тов в фазе обострения отмечены изменения
количественных и качественных характе�
ристик параметров ВП: удлинение ЛП III и
V пиков, снижение амплитуды V пика и тен�
денция к увеличению межпикового интер�
вала III–V (табл. 2). Изменение формы IV–
V пиков выявлено в 5 (7,6 %) наблюдениях,
межполушарная асимметрия — у 4 (6,1 %)
пациентов. Изменения, свидетельство�
вавшие о нарастании признаков демиелини�
зации, определялись у 31 (47 %) пациента.
При обследовании АСВП в 15 (23 %) наблю�
дениях были отмечены признаки ремиели�
низации с улучшением параметров пиков и
межпикового интервала III–V, у 20 (30 %)
пациентов АСВП в динамике не претерпе�
вали каких�либо изменений (табл. 3).

При анализе ССВП с срединного нерва у
больных PC в фазе обострения выявлено
увеличение ЛП пика Р 25 по сравнению с
нормой и тенденция к увеличению ЛП пика
N 20, которые отражают активность тала�
муса, таламокортикальной радиации и ко�
ры постцентральной извилины. Кроме того,

Таблица 1. Динамика параметров зрительных вызванных потенциалов у больных
рассеянным склерозом

* р<0,05; различия достоверны по сравнению с нормой.
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обнаружено достоверное снижение ампли�
туды пиков N 20 и N 13 по отношению к по�
казателю контрольной группы. Изменение
формы ответа определялось у 4 больных
(6,1 %) в виде слабой дифференцировки пи�
ков N 20 и Р 25. При повторном исследова�
нии в фазе клинической ремиссии коли�
чественная и качественная характеристики
ССВП со срединного нерва в 50 % указыва�
ли на ухудшение параметров ответа на уров�
не коры или спинально�стволовом уровне.
Данный факт свидетельствовал о нараста�
нии процесса демиелинизации и только у 11
(17 %) пациентов при повторном обследова�
нии было отмечено улучшение ответов и
признаки ремиелинизации (табл. 4).

При обследовании в динамике АСВП и
ССВП параметры либо слабо менялись, либо
давали ухудшение — нарастание демиели�
низации. В меньшем проценте случаев, чем
в динамике ЗВП, отмечались улучшение па�
раметров и имелись процессы ремиелиниза�
ции — 52 % для ЗВП, 23 % для АСВП и
только 17 % для ССВП.

Как показал анализ результатов иссле�
дования ВП в динамике, более отчетливые
процессы ремиелинизации можно видеть
при анализе проведения по зрительным
путям. При исследовании динамики ЗВП в
37 % случаев параллельно ухудшению кли�
нической картины отмечалось и патологи�
ческое изменение параметров ВП, отражаю�
щее нарастание демиелинизирующего про�
цесса. Ни в одном случае не отмечено раз�
витие блока проведения. В 51 % случаев по
тем или иным параметрам отмечалась по�
ложительная динамика показателей, чаще
всего не доходящая до полной нормали�
зации ответов. Из 44,7 % случаев с улучше�
нием параметров ВП наиболее четкие по�
ложительные изменения по всем парамет�
рам были отмечены у 11 (17 %) пациентов.
В тех случаях, когда отмечался блок прове�
дения в исходных наблюдениях ЗВП (7 %)
и наблюдалась некоторая нормализация
ответов, последние выделялись на паттер�
ную стимуляцию и только в 1 случае дошли
до полной их нормализации. В остальных

Таблица 2. Динамика показателей акустических вызванных потенциалов
у больных рассеянным склерозом

* р<0,05; различия достоверны по сравнению с нормой.

Таблица 3. Анализ результатов исследования вызванных потенциалов в динамике
у больных рассеянным склерозом
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исследованиях в динамике ЗВП (11 %) не
было обнаружено значимых изменений и
ответы оставались на исходном уровне.

Проведенный нами анализ динамики
ВП у 65 больных с РС показал, что наряду с
отрицательной динамикой, нарастанием де�
миелинизирующего процесса и ухудшени�
ем показателей ВП нередко выявлялась и
положительная динамика с улучшением
показателей ВП и уменьшением признаков
демиелинизации, обусловленных процес�
сами ремиелинизации. Такая динамика
была отмечена в 51 % случаев. В 37 % на�
блюдений отмечалась отрицательная дина�
мика с нарастанием демиелинизации, по�
явлением новых клинических симптомов и
в 12 % динамика ВП была неотчетливой.
Более часто положительная динамика (в
51 % случаев) определялась нами по ЗВП, в
меньшей степени — по данным АСВП (в
23 %) и ССВП (в 17 %).

Таким образом, более отчетливо процесс
ремиелинизации можно видеть при анализе
проведения в динамике ЗВП. При положи�
тельной динамике, связанной с процессами
ремиелинизации, нами отмечалось укоро�
чение ЛП вплоть до полной нормализации.
Кроме того, отмечалось улучшение формы
ответа — вместо расширенного пика или
измененной двугорбой формы кривой с
большой хронодисперсией появлялась

одномодальная форма с одним пиком. При
наличии блока проведения в 6,1 % случаев
и отсутствия ответов при динамическом на�
блюдении мы могли видеть появление изме�
ненного ответа с повышенной латентностью
на паттерную стимуляцию, указывающего
на процессы ремиелинизации.

Особое внимание обращает на себя соот�
ношение между наблюдаемыми патологиче�
скими знаками ВП и клиническими симпто�
мами. Исследование ВП и их динамики по�
казывает, что демиелинизирующее пораже�
ние может приводить к замедлению про�
ведения без появления неврологического де�
фицита. Например, ответ может быть задер�
жан более чем на 40 мс, но у больного не будет
снижена острота зрения. И наоборот, после
восстановления зрительной функции дли�
тельное время сохраняется увеличение ла�
тентности. Серийные исследования сомато�
сенсорных ВП также показывают аналогич�
ное расхождение между динамикой разви�
тия клинических симптомов и изменений
ВП [6]. Таким образом, клиническое восста�
новление не обязательно обусловлено норма�
лизацией скорости проведения. Часто встре�
чается субклиническое замедление проведе�
ния по демиелинизированному аксону [14].

Однако блок проведения, видимый на
ВП, достаточно четко коррелирует с нали�
чием патологических симптомов. При час�

Таблица 4. Динамика показателей соматосенсорных вызванных потенциалов
 срединного нерва у больных рассеянным склерозом

* р<0,05; различия достоверны по сравнению с нормой.
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тичном поражении аксонов и снижении
амплитуды ответов ВП может наблюдаться
ухудшение функции. Тотальный же блок
проведения значимо коррелирует с потерей
функции. Таким образом, если скорость
проведения не коррелирует с клинической

картиной, то выявление ее изменений по ВП
увеличивает диагностическую ценность
метода на доклинической стадии, до того
как произойдет развитие блока проведения,
в том числе и частичного, вызывающего по�
явление клинического дефекта.
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Н.А. Несруллаєва, О.В. Марковська, Р.К. Ширалієва, С.К. Гусейнова, В.В. Гнездицький,
А.С. Шапкін
ДИНАМІКА КЛІНІЧНОЇ КАРТИНИ Й МУЛЬТИМОДАЛЬНИХ ВИКЛИКАНИХ ПОТЕНЦІАЛІВ
ПРИ РОЗСІЯНОМУ СКЛЕРОЗІ

Проведено дослідження мультимодальних викликаних потенціалів у 65 хворих з розсіяним
склерозом. Встановлено, що разом з негативною динамікою, наростанням демієлінізуючого про�
цесу і погіршенням показників викликаних потенціалів нерідко виявлялася і позитивна дина�
міка з поліпшенням показників викликаних потенціалів і зменшенням ознак демієлінізації,
зумовлених процесами ремієлінізації. Відмічено, що виразніше процес ремієлінізації можна ба�
чити при аналізі проведення у динаміці зорових викликаних потенціалів. При позитивній дина�
міці, пов’язаній з процесами ремієлінізації, відмічено вкорочення латентності піків, поліпшення
форми відповіді — поява одномодальної форми з одним піком і зміненої відповіді з підвищеною
латентністю на патерну стимуляцію. Показано, що демієлінізуюче ураження може призводити
до уповільнення проведення без появи неврологічного дефіциту, тобто клінічне відновлення не
обов’язково зумовлено нормалізацією швидкості проведення.

Ключові слова: розсіяний склероз, викликані потенціали, демієлінізація, ремієлінізація.
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N.A. Nesrullayeva, E.V. Markovskaya, R.K. Shiraliyeva, S.K. Guseynova, V.V. Gnezditskiy,
A.S. Shapkin
THE DYNAMICS OF CLINICAL MANIFESTATIONS AND MULTIMODAL EVOKED POTENTIALS
IN MULTIPLE SCLEROSIS

Multimodal evoked potentials were investigated in 65 patients with multiple sclerosis. It was es�
tablished, that tog positive dynamics with improved evoked potentials parameters and reduction of
the signs of demyelinization caused by remyelinization processes was observed together with nega�
tive dynamics, increase of demyelinization process and aggravation of evoked potentials parame�
ters. The analysis of conduction dynamics of visual evoked potentials demonstrated remyelinization
process more distinctly. Positive dynamics due to the processes of remyelinization was characte�
rized by shortening of peak latency, improvement of the response type: occurrence of one�modulari�
ty type with one peak, changed response with increased latency to pattern stimulation. It is shown,
that demyelinization damage can cause deceleration of conduction without appearance of neurolo�
gical deficiency, that is clinical restoration is not necessary due to normalization of the conduction
velocity.

Key words: multiple sclerosis, evoked potentials, demyelinization, remyelinization.
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