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Рассеянный склероз (РС) – хроническое прогрессирующее заболевание центральной нервной системы 
(ЦНС), которое сопровождается не только физическими нарушениями, но и отклонениями в психоэмоци-
ональной, духовной и социальной сферах. Высокодозная иммуносупрессивная терапия с трансплантацией 
кроветворных стволовых клеток (ВИСТ + ТКСК) – новый эффективный метод лечения РС. В данной публи-
кации представлены результаты оценки клинической эффективности у больных с прогрессирующим (ПРС) 
и ремиттирующим вариантами РС (РРС) в разные сроки после ВИСТ + ТКСК. В исследование включено 
93 пациента в возрасте от 18 до 50 лет с верифицированным диагнозом РС. Медиана длительности наблю-
дения составила 47,2 мес. Для оценки клинической эффективности использовались индекс EDSS и данные 
МРТ. Проведенный анализ переносимости и побочных эффектов ВИСТ + ТКСК показал, что процедура 
трансплантации хорошо переносилась больными. Не было отмечено летальных исходов и тяжелых ослож-
нений в посттрансплантационном периоде. Суммарно положительный эффект ВИСТ + ТКСК (стабилизация 
и улучшение) в отдаленные сроки после трансплантации достигнут у 95% больных с РРС и у 77,5% – с ПРС. 
Таким образом, результаты исследования доказывают высокую эффективность ВИСТ + ТКСК при РС.
Ключевые слова: аутологичная трансплантация кроветворных стволовых клеток, рассеянный склероз.
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Multiple sclerosis (MS) is a major infl ammatory and demyelinating disease of the central nervous system (CNS), 
associated with a broad spectrum of physical, psychological, and social impairments. High-dose immunosup-
pressive therapy (HDIT) with autologous hematopoietic stem cell transplantation (AHSCT) is a new and promi-
sing approach to MS treatment. In this paper we present the clinical monitoring results of 93 patients with diffe-
rent MS types after AHSCT. The mobilization and transplantation procedures were well tolerated. At long-term 
follow-up (mean 47,2 months), the overall clinical response in terms of disease improvement or stabilization was 
95% in patients with relapsing-remitting MS and 77,5% in patients with progressive MS. The results of our study 
support the feasibility of AHSCT in MS patients.
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ВВЕДЕНИЕ
Рассеянный склероз (РС) – хроническое про-

грессирующее заболевание центральной нервной 
системы (ЦНС), которое сопровождается не только 
физическими нарушениями, но и отклонениями в 
психоэмоциональной, духовной и социальной сфе-
рах [1].

Высокодозная иммуносупрессивная терапия с 
трансплантацией кроветворных стволовых клеток 
(ВИСТ + ТКСК) – новый эффективный метод лече-
ния РС, позволяющий влиять на иммунопатогенез 
заболевания на клеточном уровне [1–4]. Сообщение 
о первой успешной ТКСК при РС в Европе появи-
лось в 1997 г. [5, 6]. В России первая ТКСК при РС 
проведена под руководством проф. А.А. Новика в 
Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова в 
1999 г. [1, 2]. В настоящее время в мире проведено 
около 1000 ТКСК при РС. В регистре Европейской 
группы трансплантации костного мозга (EBMTG) 
на март 2013 г. содержится информация о 537 ТКСК 
при РС. В большинстве случаев оценку эффектив-
ности трансплантации проводили при помощи тра-
диционного неврологического обследования (ин-
декс EDSS) и магнитно-резонансной томографии 
(МРТ).

Цель данного исследования – оценить эффек-
тивность ВИСТ + ТКСК у больных с прогрессиру-
ющим (ПРС) и ремиттирующим (РРС) вариантами 
течения РС с использованием традиционных кли-
нических критериев.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование включены 93 пациента в возрас-

те от 18 до 50 лет с верифицированным диагнозом 
РС, которым проведена ВИСТ + ТКСК в клинике 
гематологии и клеточной терапии им. А.А. Макси-
мова ФГБУ «Национальный медико-хирургический 
центр им. Н.И. Пирогова». Критериями включе-
ния также были: уровень инвалидизации по шкале 
EDSS от 1,5 до 8,0, отсутствие когнитивных нару-
шений, отсутствие тяжелых сопутствующих забо-

леваний. Медиана длительности наблюдения соста-
вила 47,2 мес.

Основные данные о включенных в исследование 
больных представлены в таблице.

Клинический ответ на лечение определяли на 
основании изучения динамики неврологического 
статуса по шкале инвалидизации EDSS.

Оценку статистической значимости различий 
показателей в сравниваемых группах проводили с 
использованием критериев сравнения для двух вы-
борок (t-критерий Стъюдента/ранговый критерий 
Манна–Уитни). Оценивание бессобытийной выжи-
ваемости (без рецидива/прогрессирования заболе-
вания) проводили методом Каплана–Мейера. Срав-
нение выживаемости в двух группах проводили с 
помощью лог-рангового критерия.

Все тесты были двусторонними, различия между 
сравниваемыми группами признаны статистически 
значимыми при уровне p < 0,05. Статистическая 
мощность критериев не менее 0,80.

Статистический анализ проведен с использова-
нием программного обеспечения: Statistica 6.0, Sta-
dia 7.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Проведенный анализ переносимости и побочных 

эффектов ВИСТ + ТКСК показал, что процедура 
трансплантации хорошо переносилась больными. 
Не было отмечено летальных исходов и тяжелых 
осложнений в посттрансплантационном периоде.

При анализе клинического ответа по индексу 
EDSS через 3 и 6 мес. после ТКСК клинический от-
вет зарегистрирован в 100% случаев. Через 3 мес. 
после ВИСТ + ТКСК улучшение отмечено у 41% 
пациентов, стабилизация – у 59% в группе РРС и 57 
и 43% соответственно в группе ПРС; через 6 мес. 
улучшение – у 45%, стабилизация – у 55% боль-
ных в группе РРС и у 66 и 34% соответственно в 
группе ПРС. Через 1 год после ТКСК прогрессиро-
вание зафиксировано только у 1 пациента (2,2%) с 
ПРС, у остальных больных сохранялось либо улуч-

Таблица
Демографическая и клиническая характеристика больных

Показатель Пациенты с ПРС Пациенты с РРС Всего
Количество пациентов 44 49 93
Средний возраст (ст. откл.), диапазон, лет 33 (19–50) 29 (18–48) 30 (18–50)
М/ж 21/23 18/31 39/54
Медиана длительности заболевания, лет 6 3 4
Медиана EDSS, диапазон 5,0 (1,5–8,0) 1,5 (1,5–5,0) 3,0 (1,5–8,0)
Наличие гадолиниевой активности 
по данным МРТ (Gd + /–) 14/29 26/22 40/51

Медиана длительности наблюдения, 
диапазон, мес. 47,8 (13,0–88,4) 47,1 (17,2–75,5) 47,2 (13,0–88,4)
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шение, либо стабилизация состояния (47 и 53% в 
группе РРС и 70,5 и 27,3% в группе ПРС). Анализ 
клинической эффективности в отдаленном перио-
де (медиана длительности наблюдения – 47,2 мес.) 
проведен у 85 пациентов. Рецидив или прогресси-
рование заболевания зарегистрированы у 9 (22,5%) 
пациентов с ПРС и 2 (5%) пациентов с РРС. При 
этом улучшение и стабилизация сохранялись у 42 и 
53% соответственно в группе РРС и у 60 и 17,5% – 
в группе ПРС. У пациентов со стабилизацией и 
улучшением не было выявлено новых и увеличения 
размеров старых очагов по данным МРТ в течение 
всего периода наблюдения.

На рис. 1 представлены кривые выживаемости 
без нежелательных событий у больных РС после 
ВИСТ + ТКСК в зависимости от варианта течения 
заболевания. Как видно из рисунка, кривые выжи-
ваемости у больных с прогрессирующим и ремит-
тирующим течением заболевания различались.

Рис. 1. Кривые выживаемости без нежелательных собы-
тий у больных РС после ВИСТ + ТКСК в зависимости от 
варианта течения заболевания

Пятилетняя выживаемость без нежелательных 
событий у пациентов с РРС составила 95% (95% 
ДИ 83,5–99,6%); у пациентов с ПРС – 78% (95% ДИ 
62–88%). Различие между группами статистически 
значимо (лог-ранговый тест, р = 0,01).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящее время ВИСТ + ТКСК при РС при-

меняется в ряде стран Европы, Северной и Южной 
Америки, Азии. Имеющиеся данные позволяют 
утверждать о высокой эффективности трансплан-

тации, даже при злокачественных и резистентных 
к стандартной терапии вариантах РС [4, 7–11]. 
Предположительно эффективность транспланта-
ции аутологичных клеток связана с продукцией 
биологически активных молекул [12, 13]. В России 
этот метод лечения РС применяется с 1999 года [1, 
2, 14].

В результате проведенного исследования про-
демонстрирована безопасность и эффективность 
ВИСТ + ТКСК у больных с различными вариан-
тами течения РС. Процедура трансплантации хо-
рошо переносилась больными; не было отмечено 
летальных исходов и тяжелых неконтролируемых 
осложнений в посттрансплантационном периоде. 
Эти результаты соответствуют данным зарубежных 
исследований последних лет, согласно которым при 
применении немиелоаблативных режимов кондици-
онирования не было зарегистрировано летальных 
исходов [7–11]. Заслуживает внимания тот факт, 
что клинический ответ на терапию через 6 и 12 мес. 
после трансплантации был отмечен у подавляюще-
го большинства пациентов. Суммарно положитель-
ный эффект ВИСТ + ТКСК (стабилизация и улуч-
шение) в отдаленные сроки после трансплантации 
достигнут у 95% больных с РРС и у 77,5% больных 
с ПРС. Пациенты с ремиттирующим вариантом РС 
имели статистически значимо более высокую пяти-
летнюю выживаемость без нежелательных событий 
(без рецидива/прогрессирования заболевания) (p = 
0,01).

Таким образом, результаты исследования дока-
зывают высокую эффективность и безопасность 
ВИСТ + ТКСК у больных с различными варианта-
ми РС.
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