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Мета протоколу: створення алгоритму терапії NMOSD методом введення клітин строми кісткового мозку, 
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1. Загальна частина
Нейрооптикомієліт (NMOSD), або хвороба Деві-

ка, — це аутоімунне захворювання, яке переважно 
характеризується розвитком невриту зорового не-
рва та поперечного мієліту [1—5].

Погляди на місце цього захворювання в класи-
фікації нервових хвороб — суперечливі. Частина 
вчених дотримувалася думки, згідно з якою хворо-
ба Девіка є особливим видом розсіяного склерозу 
(РС) зі специфічною локалізацією вогнищ ураження 
білої речовини, інша — однією з форм гострого роз-
сіяного енцефаломієліту, а деякі клініцисти та вчені 
вважали NMOSD окремою нозологічною одиницею 
у системі нервових хвороб. Однак після того, як було 
виявлено, що у 50 % пацієнтів є антитіла до аква-
порину-4 (АП4), або АП4-IgG, погляди на місце цієї 
патології у класифікації кардинально змінилися [6].

Вивчення захворюваності та поширеності NMOSD 
є складним завданням через те, що протягом бага-
тьох років NMOSD вважали формою РС, а «зорові» 
та «спінальні» прояви — частиною картини РС, та ба-
гато пацієнтів з проявами NMOSD, навіть без проявів 
осередкового ураження мозку за даними нейровізу-
алізації, проходили лікування як пацієнти з РС [2—5, 
8, 9]. Деякі препарати, що використовують в терапії 
РС — інтерферони-β, фінголімод, наталізумаб, у разі 
призначення пацієнтам з  нейрооптикомієлітом 
і NMOSD можуть призводити до погіршання стану. 
Тому правильна постановка діагнозу є дуже важли-
вою при виборі терапії.

Єдиним препаратом для  лікування NMOSD 
на сьо годні є Сатралізумаб — гуманізоване моно-
клональне антитіло та єдина схвалена терапія, на-
цілена на рецептор інтерлейкіну-6, що призводить 

до пригнічення його активності. Але, FDA схвалено 
застосування сатралізумабу тільки для  пацієнтів 
із підтвердженими антитілами до аквапорину-4.

Випадки захворювання на NMOSD зареєстровані 
в усьому світі, проте спостерігається вища його по-
ширеність у країнах Азії. Є лише кілька популяційних 
досліджень, присвячених поширеності та захворюва-
ності на NMOSD, проведених у деяких країнах Європи, 
Південної Америки та Азії. Зокрема, згідно з дослі-
дженням, проведеним 2011 року у Данії, захворюва-
ність на NMOSD становила 0,4 на 100 тис. населення, 
а поширеність — 4,4 на 100 тис. Дослідження в інших 
країнах виявили такі показники поширеності: 0,5 
на 100 тис. — у Кубинській Республіці, 1,0 на 100 тис. — 
у Мексиці, 1,4—2,8 на 100 тис. — у США [1, 10]. Се-
редня поширеність захворювання становить 0,3—
4,4 особи на 100 тис. населення. Середній вік початку 
захворювання — вищий порівняно з РС і становить 
35—45 років [3]. Вік дебюту варіює, зі зниженням за-
хворюваності після 50 років. Жінки хворіють набагато 
частіше (85 % випадків), ніж чоловіки. Співвідно-
шення захворюваності жінок та чоловіків становить 
2,5 : 1 [8]. Досить часто ней ро оптикомієліт (50—70 %) 
поєднується з  іншими аутоімунними захворюван-
нями — синдромом Шегрена, системним червоним 
вовчаком, аутоімунним тиреоїдитом та ін.

Сьогодні з урахуванням патоморфологічних змін 
нервової тканини при  NMOSD це  захворювання 
відносять до групи астроцитопатій з вторинною де-
мієлінізацією, на противагу РС, який вважають пер-
винним демієлінізуючим захворюванням. На ґрунті 
численних досліджень запропоновано патогенетич-
ну модель, ключову роль у якій відводять АП4-IgG. 
Зокрема, в одному з досліджень ученим вдалося 



ISSN 2079-0325. УКРАЇНСЬКИЙ ВІСНИК ПСИХОНЕВРОЛОГІЇ. 2022. Том 30, випуск 1 (110) 81

НА ДОПОМОГУ ПРАКТИЧНОМУ ЛІКАРЮ

індукувати типове для  NMOSD ураження нерво-
вої системи у мишей за допомогою введення іму-
ноглобуліну із сироватки крові серопозитивного 
за АП4-IgG пацієнта у головний мозок тварин [7, 11]. 
Через тиждень після введення в нер вову тканину 
мишей спостерігалися характерні для NMOSD па-
тогістологічні знахідки. Значимість АП4-IgG у пато-
ґенезі захворювання підтверджена також у дослі-
дженнях за участю людей. Наприклад, у двох із них 
було показано, що пацієнти з вищим рівнем титру 
АП4-IgG мають більший об’єм ураження спинного 
мозку (за даними магнітно-резонансної томографії) 
та більшу активність хвороби порівняно з пацієнта-
ми з нижчим рівнем титру цих антитіл [12, 13]. Також 
виявлено, що пацієнти з високим рівнем титру цього 
імуноглобуліну мають підвищений ризик розвитку 
повної втрати зору та утворення великих вогнищ 
ураження головного мозку (за даними радіологіч-
ного дослідження) [13]. З огляду на дані цих та інших 
досліджень, сьогодні розглядається схема патоґе-
незу NMOSD, згідно з якою АП4-IgG, який циркулює 
в плазмі крові, проникає через пошкоджений гема-
то енцефалічний бар’єр (ГЕБ) і зв’язується з іонними 
каналами, розташованими на відростках астроцитів, 
що спричиняє певні процеси: комплемент-опосе-
редковане ушкодження, лейкоцитарну інфільтра-
цію, що призводить до некрозу астроцитів [11, 13]. 
Це, у свою чергу, веде до вторинного пошкодження 
та смерті олігодендроцитів і, як наслідок, вторинної 
демієлінізації, що в врешті-решт призводить до не-
крозу нейронів, тобто до нейродегенерації [12, 13].

2. Теоретичне обґрунтування методу  
та  світовий досвід

Клітини строми кісткового мозку (КСКМ) є негема-
топоетичними стромальними клітинами, які містять-
ся переважно у речовині кісткового мозку, а також 
у жировій та інших тканинах. Їхня класична роль — 
підтримувати кровотворення та продукування клі-
тин мезодермального походження. Дослідження 
показали, що КСКМ мають імуномодулюючу і нейро-
трофічну дію [14—19]. У доклінічних дослідженнях 
було показано, що внутрішньовенне та інтратекаль-
не введення КСКМ пригнічує експериментальний 
аутоімунний енцефаломієліт і підтримує ремієліні-
зацію після травми хребта, ішемії мозку або індуко-
ваної демієлінізації [20]. Деякі невеликі, переважно 
відкриті, клінічні випробування повідомили ознаки 
сприятливих ефектів лікування КСКМ при інсульті, 
мультисистемній атрофії, РС та бічному аміотрофіч-
ному склерозі  [21—34]. У дослідженні, що ґрунту-
валося на даних, отриманих під час досліджування 
експериментального аутоімунного енцефаломієліту, 
комбіноване інтратекальне та внут рішньовенне вве-
дення використовували для потенціювання терапев-
тичного ефекту завдяки надходженню КСКМ до цент-
ральної нервової системи як через спинномозкову 
рідину, так і велике коло кровообігу. Введені КСКМ, 
які були мічені суперпарамагнітним ферум оксидом, 
можна було візуалізувати за допомогою магнітно-ре-

зонансної томографії у потиличних рогах шлуночків, 
мозкових оболонках, субарахноїдальному просторі 
та спинному мозку, що вказує на можливу міграцію 
введених КСКМ у ці ділянки [32]. Під час проведення 
подвійного сліпого дослідження фази II, де вивчали 
ефективність трансплантації КСКМ при прогресу-
ючому РС, показано, що ауто логічна інтратекальна 
трансплантація КСКМ була безпечною і спричиняла 
стійкі клінічні позитивні ефекти. Було виявлено, 
що  інтратекальне введення є більш ефективним, 
ніж внутрішньовенне. Максимальний позитив-
ний ефект зберігався протягом 1—3 місяців після 
введення [33—40]. Світові дослідження показали, 
що  інтра текальне та  внутрішньовенне введення 
КСКМ у хворих на РС було безпечним та мало пози-
тивний клінічний ефект [31—39, 41—44].

3. Критерії включення в  програму терапії КСКМ
1. Встановлений діагноз NMSOD відповідно 

до між народних діагностичних консенсусних крите-
ріїв СОАР 2015 р. [2].

2. Вік пацієнтів — від 18 до 65 років.
3. Інвалідизація за розширеною шкалою оцінки 

ступеня інвалідизації (Expanded Disability Status 
Scale — EDSS) від 3,5 до 7,5 балів.

4. Немає ефекту від попереднього лікування 
або неможливість проведення терапії.

5. Немає ВІЛ-інфекції, вірусів гепатиту В, С.
6. Підписання інформованої згоди на  участь 

в програмі терапії КСКМ.

4. Критерії виключення
1. Пацієнти, які не підпадають під міжнародні діаг-

ностичні консенсусні критерії СОАР 2015 р.
2. Інвалідизація за EDSS < 3,5 та > 7,5 балів.
3. Пацієнти, які страждають на серйозну серцеву, 

ниркову або печінкову недостатність або інші захво-
рювання, які будуть заважати брати участь у програ-
мі терапії КСКМ.

4. Пацієнти з активними інфекціями.
5. Пацієнти з когнітивним зниженням, які не здат-

ні зрозуміти та підписати інформовану згоду, та паці-
єнти, які не можуть фізично підписати інформовану 
згоду.

6. Вагітність та годування грудьми.

5. Методика терапії КСКМ
Спосіб використання методики складається з де-

кількох етапів:
1) Забір у пацієнта кістково-губчатого трансплан-

тата здійснюють в умовах операційної, з дотриманням 
всіх правил асептики та антисептики та умов збере-
ження біоматеріалу, у вигляді операції відкритої біо-
псії клубової кістки, операцію проводять під місцевою 
анестезією (лідокаїн, новокаїн) з застосуванням заспо-
кійливих засобів. До проведення забору всі пацієнти 
мають бути обстежені на ВІЛ-інфекцію, гепатити В та С.

2) Біотехнологічне виокремлення та розмножен-
ня клітин строми кісткового мозку людини викону-
ють в умовах лабораторії ТОВ «Біоцел».
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3) Трансплантація КСКМ, індукованих у нервові 
клітини, в умовах операційної (маніпуляційної) за до-
помогою ендолюмбального введення. Під час пер-
шого введення пацієнт отримує 1×106 млн клітин 
на кілограм маси тіла, інтратекально (через стан-
дартну люмбальну пункцію). Наступні введення 
планують з інтервалами 6 місяців. Кількість введень 
залежить від переносимості/ефективності лікування, 
в середньому два на рік [27, 43].

6. Оцінка ефективності лікування
1. Динаміка клініко-неврологічного стану па-

цієнта.
2. Кількість загострень NMSOD з урахуванням 

тривалості і важкості та часу до першого загострення.
3. Прогресування інвалідизації за шкалою EDSS.
4. Функціональна оцінка за шкалою функціональ-

них систем (Functional system, FS) (Kurtzke J. F., 1983).
5. Кількість, поширеність і  активність вогнищ 

на магнітно-резонансної томографії; вираженість 
атрофічних змін.

6. Оцінка рівня легких ланцюгів нейрофіламентів 
у крові та лікворі.

7. Очікувані небажані явища
Згідно з даними світових досліджень, серйозних 

небажаних явищ під час проведення терапії КСКМ 
не спостерігалось. Усі небажані явища були пов’язані 
з  інтратекальним або  комбінованим введенням 
КСКМ, мали транзиторний характер та зникали про-
тягом 1—7 днів.

Серед потенційних небажаних явищ можна очі-
кувати:

1. Запальні захворювання оболонок і мозкових 
структур, періостити, остеомієліти, абсцеси, які мо-
жуть виникнути у разі неправильного виконання 
хірургічних маніпуляцій, при  порушенні правил 
асептики та антисептики;

2. Постпункційний головний біль, біль у спині 
у місці введення;

3. Підвищення температури тіла до субфебриль-
них величин.

8. Очікувані результати
Перспективною сильною стороною цієї методи-

ки є застосування терапії КСКМ при захворюван-
нях зі спектра оптикомієліт-асоційованих розладів 
за умов неефективності або неможливості застосо-
вування препаратів обох ланок терапії.

У результаті проведення курсу терапії очікуєть-
ся стабілізація патологічного процесу, зменшення 
кількості загострень, регрес неврологічної симп-
томатики (за  шкалою EDSS), а  також стабілізація 
МР-томографічної картини захворювання.
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