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Резюме. Рассеянный склероз — хроническое демиелинизирующее заболевание центральной нервной систе-

мы с гетерогенными проявлениями, характеризующееся аутоиммунным воспалением и прогрессировани-

ем нейродегенерации. Одной из особенностей аутоиммунного воспаления при рассеянном склерозе явля-

ется полиспецифический интратекальный гуморальный иммунный ответ против нейротропных вирусов 

(кори, краснухи и ветряной оспы) — MRZ-реакция. В ее основе лежит поликлональная активация зрелых 

В-лимфоцитов в центральной нервной системе с интратекальным синтезом антител к анамнестическим ан-

тигенам, что не связано с репликацией вирусов в центральной нервной системе и синтезом антител в крови. 

Иммуноглобулины, продуцируемые против нейротропных вирусов, являются составной частью олигокло-

нального пула антител в цереброспинальной жидкости. Поскольку иммуноглобулины способны проникать 

через гематоэнцефалический барьер, для определения их интратекального синтеза рассчитывают индексы, 

учитывающие не только концентрации антител в сыворотке крови и цереброспинальной жидкости, но и про-

ницаемость гематоэнцефалического барьера для данных антител [К (альбумин), К (IgG)]. Цель исследова-

ния состояла в оценке информативности определения показателей интратекального синтеза антител против 

нейротропных вирусов (MRZ-реакции) при рассеянном склерозе. В исследование включены 60 пациентов: 

первая группа — 35 больных рассеянным склерозом, вторая — 25 пациентов с различными воспалительными 

и невоспалительными заболеваниями центральной нервной системы. У всех пациентов в парных образцах 
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цереброспинальной жидкости и сыворотки определяли следующие показатели: олигоклональный IgG, сво-

бодные легкие цепи иммуноглобулинов каппа и лямбда, индекс IgG и индексы специфических антител с по-

следующей оценкой выраженности MRZ-реакции. Результаты показали, что MRZ-реакция является наибо-

лее специфичным тестом для диагностики рассеянного склероза. У 3 из 35 пациентов группы с рассеянным 

склерозом с отсутствием олигоклонального IgG был выявлен интратекальный синтез антител к нейротроп-

ным вирусам. Кроме того, у больных рассеянным склерозом выявлена взаимосвязь MRZ-реакции со степе-

нью инвалидизации по шкале EDSS: у пациентов с наиболее высокими показателями EDSS присутствует 

интратекальный синтез антител к трем вирусным агентам, а наиболее низкие показатели EDSS были у MRZ-

негативных пациентов. Определение MRZ-реакции представляется целесообразным для подтверждения ди-

агноза рассеянного склероза при отрицательных результатах других лабораторных тестов (олигоклональных 

иммуноглобулинов и свободных легких цепей иммуноглобулинов каппа/лямбда в цереброспинальной жид-

кости) и позволяет повысить точность диагностики и оценки тяжести течения рассеянного склероза.

Ключевые слова: рассеянный склероз, MRZ-реакция, интратекальный синтез иммуноглобулинов, свободные легкие цепи 

иммуноглобулинов, олигоклональный IgG, индексы антител.
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Abstract. Multiple sclerosis is chronic demyelinating disease of the central nervous system with autoimmune inflam-

mation and accretive neurodegeneration. One of the characteristics of autoimmune inflammation in multiple sclerosis 

is a polyspecific intrathecal humoral immune response against neurotropic viruses (Measles, Rubella and varicella Zoster) 

called MRZ-reaction. This immune response is based on polyclonal activation of mature B lymphocytes in the central 

nervous system and intrathecal synthesis of antibodies to anamnestic antigens unrelated to viral replication in the central 

nervous system as well as serum antibody release. Immunoglobulins produced against neurotropic viruses are an integral 

part of the oligoclonal antibody pool in the cerebrospinal fluid. Because immunoglobulins can penetrate the blood brain 

barrier, not only serum and cerebrospinal fluid specific antibody indices are calculated, but also blood-brain barrier an-

tibody permeability (Qalbumin, QIgG) are taken into account to assess their intrathecal synthesis. The aim of the study 

was to assess the informative value of the intrathecal antibodies against neurotropic viruses (MRZ-reaction) in multiple 

sclerosis. There were enrolled 60 patients divided into 2 groups: group 1 — 35 patients diagnosed with multiple sclerosis, 

group 2 — 25 patients with inflammatory and non-inflammatory disоrders of the central nervous system. Paired cerebro-

spinal fluid and serum samples were collected from all patients to measure level of oligoclonal IgG, immunoglobulin free 

kappa and lambda light chains, IgG index and specific antibodies indices, followed by assessing magnitude of MRZ-

reaction. We found that the MRZ-reaction was the most specific test to diagnose multiple sclerosis. Intrathecally produced 

antibodies against neurotropic viruses were detected in 3 of 35 multiple sclerosis patients with lacking oligoclonal IgG an-

tibodies. In addition, a relationship between MRZ-reaction and degree of EDSS disability was found in MS patients: peak 

EDSS score was reported in patients with intrathecally synthesized antibodies against 3 viral agents, whereas the mini-

mum EDSS score — among MRZ-negative patients. Thus, assessing MRZ-reaction seems rational for confirming MS 

diagnosis in case of other negative laboratory tests (oligoclonal immunoglobulins and free kappa/lambda light chains 

in cerebrospinal fluid) allowing to improves diagnostic accuracy and evaluation of MS severity.

Key words: multiple sclerosis, MRZ-reaction, intrathecal synthesis of immunoglobulins, free light chains of immunoglobulins, oligoclonal 

IgG, antibody indices.

Введение

Рассеянный склероз (РС) — хроническое за-

болевание центральной нервной системы (ЦНС) 

с воспалительной демиелинизацией и прогресси-

рующей нейродегенерацией. Рассеянный скле роз 

является одной из наиболее социально значимых 

неврологических проблем в связи с высокой рас-

пространенностью у молодого работоспособного 

населения и развитием необратимой инвалиди-

зации [8].

Поражение головного и спинного мозга при 

РС характеризуется иммуноопосредованным 

процессом демиелинизации, активацией микро-
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глии, повреждением аксонов и пролиферацией 

астроцитов с исходом в глиоз [23, 25]. Для под-

тверждения диагноза РС клинико-инструмен-

тальные исследования могут быть дополнены 

лабораторными методами диагностики [4, 8, 34]. 

Основным лабораторным маркером, наблюдаю-

щимся при РС, является повышение уровня ин-

тратекальной продукции иммуноглобулинов [5].

Помимо этого, для РС характерно изменение 

клональности интратекального В-клеточного 

иммунного ответа (появление олигоклональ-

ного IgG), увеличение концентрации свобод-

ных легких цепей (СЛЦ) иммуноглобулинов, 

а также феномен полиспецифического интрате-

кального иммунного ответа [1, 2, 13].

Полиспецифический интратекальный гумо-

ральный иммунный ответ против нейротроп-

ных вирусов (вируса кори (Measles), краснухи 

(Rubella) и ветряной оспы (Varicella-Zoster) впер-

вые был описан в 1992 г. Felgenhauer. Интра-

текальные специфические антитела при РС син-

тезируются также ко многим другим возбудите-

лям, таким как Herpes simplex virus (25%), Borrelia 

species (25%), Chlamydia species (30%), Toxoplasma 

gondii (10%) [29]. Особенностью этого иммунно-

го ответа является поликлональная активация 

зрелых В-лимфоцитов в ЦНС и интратекаль-

ный синтез антител к анамнестическим антиге-

нам. Феномен получил название MRZ-реакции 

(MRZR). Сообщалось, что MRZR является наи-

более диагностически значимым маркером РС, 

специфичность которого, по некоторым дан-

ным, составляет более 95% [30].

Следует отметить, что синтез MRZ-антител 

не связан с интратекальной репликацией са-

мих вирусов, что неоднократно подтвержда-

лось отрицательными данными полимеразной 

цепной реакции (ПЦР) ЦСЖ пациентов с РС. 

Иммуноглобулины, продуцируемые против 

нейротропных вирусов, входят в состав олиго-

клонального пула IgG (ОП-IgG) в цереброспи-

нальной жидкости и составляют лишь 2% от об-

щего содержания IgG в ЦСЖ. Интратекальный 

иммунный ответ против нейротропных вирусов 

является анамнестическим, так как имеется 

связь между уровнем иммунизации в популяции 

к конкретному возбудителю и количеством по-

ложительных результатов интратекального син-

теза антител при РС к данному инфекционному 

агенту [28]. Показано, что повышение интрате-

кальной фракции иммуноглобулинов против 

вируса краснухи среди пациентов с РС досто-

верно чаще встречается в немецкой по пуляции, 

чем среди жителей Кубы. В то же время, в ку-

бинской популяции на частоту положительного 

результата влиял пол исследуемых пациентов: 

среди женщин интратекальный иммунный от-

вет обнаруживался в большем проценте случаев. 

Эти результаты объясняются более низкой за-

болеваемостью краснухой на Кубе и иммуниза-

цией женской популяции [31]. По мере прогрес-

сирования заболевания происходит нарастание 

титра антител к анамнестичес ким антигенам, 

что указывает на вовлечение в аутоиммунный 

процесс новых плазмоцитов, образованных 

из активированных В-клеток памяти, длитель-

но персистирующих в эктопичес ких фоллику-

лах ЦНС [10, 29]. В ряде исследований показано, 

что по мере прогрессирования РС увеличивает-

ся доля пациентов с интратекальным синтезом 

антител против кори вне зависимости от прово-

дившейся терапии [16].

Для оценки интратекального синтеза специ-

фических антител к вирусам кори, краснухи 

и ветряной оспы производится расчет коэффи-

циента альбумина [К (альбумин)] и коэффици-

ента общего IgG [К (IgG)], которые являются 

показателями функционального состояния ге-

матоэнцефалического барьера (ГЭБ). В качестве 

интегрального показателя интратекального син-

теза специфических антител рассчитывается со-

ответствующий индекс (ИА). Интратекальный 

синтез специфичес ких антител считается досто-

верным при индексе, равном и превосходящем 

1,5 (ИА ≥ 1,5). MRZR расценивается как поло-

жительная при обнаружении интратекального 

синтеза специ фических антител против двух 

(MRZR-2) или трех (MRZR-3) исследуемых ви-

русных агентов [14]. Все пациенты с MRZR-1 

всегда нуждаются в количественной оценке ин-

тратекально-синтезированных специфических 

антител, так как в данном случае не исключена 

возможность инфекционной моноспецифичес-

кой природы заболевания. Следует подчеркнуть, 

что при хроническом воспалительном процес-

се в ЦНС, каким является РС, специфическая 

фракция иммуноглобулинов в ЦСЖ, обуслов-

ленная полиспецифическим интратекальным 

гуморальным ответом, будет значительно мень-

ше (в 20–60 раз), чем при острой специфической 

(инфекционной) воспалительной реакции. Так, 

фракция специфических антител против вируса 

ветряной оспы при РС в среднем составляет 1,3% 

от общего содержания интратекально синтези-

рованного IgG, а при неврологических пораже-

ниях, вызванных реактивацией данного вируса, 

достигает 45,1% [12, 18, 24]. В ряде исследований 

имеются указания на интратекальный синтез 

специфических антител у пациентов с хрони-

ческими инфекционными и воспалительными 

неинфекционными заболеваниями ЦНС, что 

свидетельствует о связи этого феномена с хрони-

ческим воспалением [9].

Целью настоящей работы было определение 

диагностической значимости MRZR у пациен-

тов с РС, а также определение значимости ком-

плексной оценки MRZR и других лаборатор-

ных тестов при РС.
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Материалы и методы

В исследование было включено 60 пациен-

тов, наблюдавшихся в Санкт-Петербургском 

Городском центре рассеянного склероза и кли-

нике неврологии ПСПбГМУ. Пациенты были 

разделены на 2 группы. Основными критерия-

ми включения в первую группу (n = 35) были: 

установленный диагноз РС на основании 

критериев МакДоналда 2010 г., возраст стар-

ше 18 лет, наличие очагов демиелинизации 

на МРТ головного мозга. Критериями исклю-

чения из исследования явилось наличие у па-

циентов первично-прогрессирующей и вто-

рично-прогрессирующей форм РС. Во вторую 

группу (группа сравнения) вошли пациенты 

с другими воспалительными и невоспалитель-

ными заболеваниями нервной системы (n = 

25): боковой амиотрофический склероз (n = 

3), васкулопатия неуточненная (n = 4), изо-

лированный церебральный васкулит (n = 2), 

спастическая параплегия Штрюмпеля (n = 1), 

острая воспалительная демиелинизирующая 

полирадикулоневропатия (n = 4), синдром 

Susac (n = 1), нейроборрелиоз (n = 3), синдром 

Шегрена (n = 1), амилоидная полинейропатия 

(n = 1), наследственная спиноцеребеллярная 

атаксия (n = 1), медуллобластома правого полу-

шария мозжечка (n = 1), AQP4-серонегативный 

оптиконейромие лит, (n = 1), церебральная 

ауто сомно-доминантная артериопатия с суб-

кортикальными инфарктами и лейкоэнцефа-

лопатией (СADASIL) (n = 2). В группу № 1 (РС) 

вошли 23 женщины (66%) и 12 мужчин (34%). 

У пациентов учитывались следующие клини-

ческие данные: длительность РС; длительность 

заболевания на момент сбора образцов ЦСЖ 

и сыворотки крови; вариант первых клиничес-

ких проявлений — клинически изолирован-

ного синдрома (КИС); показатели инвалиди-

зации по шкале EDSS на момент включения 

в исследование; время до достижения EDSS 3.0 

и 4.0; количество обострений за первый год бо-

лезни и за первые 5 лет; длительность первой 

клинической ремиссии [22]. Также оценивали 

количество очагов, накапливающих контраст-

ное вещество, по данным последнего МРТ-

исследования головного мозга. У пациентов 

обеих групп были определены следующие по-

казатели в парных образцах ЦСЖ и сыворотки 

крови: концентрация СЛЦ-Ig каппа и лямбда, 

альбумина, IgG и специфические IgG против 

вирусов кори, краснухи и ветряной оспы, на-

личие ОП-IgG.

Анализ парных образцов ЦСЖ и сыворотки 

позволяет оценить функциональное состоя-

ние ГЭБ и влияние сывороточной концентра-

ции исследуемого маркера на интратекальную 

фракцию [26].

Определение концентрации альбумина в сы-

воротке крови (спектрофотометрический тест 

с бромкрезоловым зеленым) и в ЦСЖ (турби-

диметрический тест в реакции латекс-агглю-

тинации), а также общего IgG (турбидиметри-

ческий тест в реакции преципитации) в сыво-

ротке крови производилось на биохимическом 

анализаторе «A-15» (Random Access) с исполь-

зованием диагностических наборов для опре-

деления альбумина/микроальбумина и обще-

го IgG (BioSystems, Испания). Для определения 

концентрации общего IgG в ЦСЖ, СЛЦ-Ig каппа 

и лямбда в сыворотке и ЦСЖ применялись диаг-

ностические наборы для иммуноферментного 

анализа (Полигност, Россия).

Определение ОП-IgG проводилось по стан-

дартной методике изоэлектрофокусирования 

в сочетании с иммуноблоттингом (Helena Bio-

sciences, Великобритания).

Для определения специфических антител 

класса IgG против вирусов краснухи, кори и ви-

руса ветряной оспы применялись соответствую-

щие диагностические наборы для иммунофер-

ментного анализа (Euroimmun, Германия): Anti-

Rubella Virus ELISA (IgG), Anti-Measles Virus 

ELISA (IgG), Anti-Varicella Zoster Virus (VZV) 

ELISA (IgG).

Для учета MRZR были рассчитаны: коэффи-

циент альбумина [К (альбумин)], коэффициент 

общего IgG [К (IgG)] и индексы специфических 

антител (ИА) [30]. Коэффициент альбумина 

и общего IgG определялись по следующим фор-

мулам:

Расчет индекса специфических антител 

к вирусу кори, краснухи или вирусу ветряной 

оспы, при отсутствии значимого интратекаль-

ного синтеза IgG, представляет отношение 

коэффициента специфической фракции IgG 

[К (IgGспец.)] к коэффициенту концентрации 

общего его количества. При наличии значимого 

интратекального синтеза IgG расчет осущест-

влялся через отношение коэффициента специ-

фической фракции IgG к значению предельной 

сывороточной фракции IgG, поступившего 

в ЦСЖ через ГЭБ [К (предельное)]:
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Все значения, полученные в результате ла-

бораторных исследований, подверглись статис-

тической обработке с помощью программы 

Graph padPrism 6.0. Для исследуемых групп про-

водился анализ на нормальность распределе-

ния, в зависимости от типа которого применя-

лись параметрические или непараметрические 

методы оценки выборок. Уровень значимости 

для всех статистических тестов принимался 

менее 0,05.

Для изучения связи между двумя перемен-

ными использовался метод ранговой корре-

ляции по Спирмену. Для выявления различия 

в значении количественных параметров между 

исследуемыми группами применен U-критерий 

Манна–Уитни.

Результаты

Для определения MRZR в группе РС и груп-

пе сравнения исходно была проанализирова-

на частота выявления повышенных индексов 

антител к анамнестическим антигенам: вирусу 

кори, вирусу краснухи, вирусу ветряной оспы. 

Результаты представлены на рисунке 1.

После получения индивидуальных значений 

показателей индексов антител у каждого обсле-

дуемого оценивалось наличие синтеза антител 

к одному, двум или трем вирусным агентам. 

Частота этих показателей в группе РС представ-

лена на рисунке 2.

Для определения диагностической значи-

мости MRZR в группах РС и группе сравне-

ния проанализированы случаи положитель-

ной MRZR в группе РС и группе сравнения. 

Результаты представлены на рисунке 3.

Обобщенные данные по основным показате-

лям интратекального гуморального иммунного 

ответа в группе РС и группе сравнения пред-

ставлены в таблице 1 с указанием критериев до-

стоверности.

Для оценки диагностической значимости ос-

новных лабораторных тестов определяли показа-

тели диагностической чувствительности и специ-

фичности. Данные представлены в таблице 2.

Для определения взаимосвязи клинических 

данных и MRZR, проанализированы данные 

клинических исследований и МРТ среди поло-

жительных по MRZR пациентов. Данные пред-

ставлены в таблице 3.

У трех пациентов с РС (8,57%), при положи-

тельной MRZR, в ЦСЖ отсутствовали ОП-IgG 

и были нормальными уровни СЛЦ-Ig каппа/

лямбда.

Рисунок 1. Частота выявления повышенных 

индексов антивирусных антител в группе РС 

и группе сравнения

Figure 1. Frequency of elevated antiviral antibodies 
indices in the MS group and the comparison group

Рисунок 2. Частота выявления повышенных 

индексов антител к вирусным агентам в группе РС

Figure 2. Frequency of elevated antibodies indices to viral 
agents in the MS group
Примечание. M (Measles) — антитела к вирусу кори, 
R (Rubella) — антитела к вирусу краснухи, Z (Zoster) — 
антитела к вирусу ветряной оспы.
Note. M (Measles) — antibodies to measles virus, 
R (Rubella) — antibodies to rubella virus, Z (Zoster) — 
antibodies to varicella-zoster virus.

Рисунок 3. Случаи положительной MRZ-реакции 

в группе РС и группе сравнения

Figure 3. Cases of a positive MRZ reaction in the MS 
group and the comparison group
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Обсуждение

В основе диагностики РС в настоящее время 

лежит комплекс клинических, лабораторных 

и инструментальных методов, не имеющих аб-

солютной специфичности и чувствительности.

В настоящем исследовании проведено сравне-

ние диагностической чувствительнос ти и специ-

фичности нескольких лабораторных показате-

лей, отражающих активацию В-клеточного им-

мунного ответа и применимых к диагностике РС. 

Показано, что специ фичность показателя олиго-

клонального синтеза иммуноглобулинов (ОП-

IgG), который на сегодняшний день включен 

в диагностичес кие критерии McDonald 2017 г., 

а также индекс IgG и СЛЦ-Ig каппа и лямбда, 

не превышают значение 90%, в то время как по-

казатели специ фичности теста MRZ-2 и MRZ-3 

обладают специфичностью в 92 и 100% соответ-

ственно [34]. По данным литературы, показа-

Таблица 1. Частота встречаемости повышенных показателей интратекального гуморального 

иммунного ответа у больных РС и в группе сравнения

Table 1. Frequency of increased intrathecal humoral immune response in patients with MS group 
and in the comparison group

Показатели интратекального гуморального 
иммунного ответа

Indicators of intrathecal humoral immune response

РС
(частота, %)

MS
(frequency, %)

Группа сравнения
(частота, %)

Comparison group
(frequency, %)

Р, критерий Фишера

P, Fisher criterion

ИА ≥ 1,5 против вируса кори

AI ≥ 1,5 Measles viruses
45,7 12,0 0,01

ИА ≥ 1,5 против вируса краснухи

AI ≥ 1,5 Rubella viruses
67,5 16,0 0,0002

ИА ≥ 1,5 против вируса ветряной оспы

AI ≥ 1,5 Varicella-Zoster viruses
17,0 4,0 0,22

ИА ≥ 1,5 против вирусов кори и краснухи

AI ≥ 1,5 Measles and Rubella viruses
34,3 8,0 0,02

ИА ≥ 1,5 против вирусов краснухи и ветряной оспы

AI ≥ 1,5 Rubella and Varicella-Zoster viruses
8,6 0,0 0,26

ИА ≥ 1,5 против вирусов кори и ветряной оспы

AI ≥ 1,5 Measles and Varicella-Zoster viruses
5,7 0,0 0,5

ИА ≥ 1,5 против вирусов кори, краснухи и ветряной оспы

AI ≥ 1,5 Measles, Rubella and Varicella-Zoster viruses
22,9 0,0 0,01

СЛЦ-Ig каппа в ЦСЖ

Kappa FLC in CSF
45,7 8,0 0,0007

СЛЦ-Ig лямбда в ЦСЖ

Lambda FLC in CSF
48,6 8,0 0,0008

ОП-IgG в ЦСЖ

OP IgG in CSF
85,7 16,0 < 0,0001

Индекс IgG

Index IgG
80,0 71,4 0,1

Примечание. ИА — индексы антител, СЛЦ — свободные легкие цепи, ЦСЖ — цереброспинальная жидкость, ОП — олигоклональный пул.
Note. AI — antibody indices, FLC — free light chains, CSF — cerebrospinal fluid, OP — oligoclonal pool.

Таблица 2. Сравнение показателей специфичности и чувствительности СЛЦ-Ig каппа и лямбда, 

индекса IgG , ОП-IgG, MRZR-2 и MRZR-3

Table 2. Comparison of specificity and sensitivity of kappa FLC and lambda FLC, index IgG, olygoclonal IgG, MRZR-2 
and MRZR-3

Наименование теста

Test
Чувствительность, %

Sensitivity, %
Специфичность, %

Specificity, %
Диагностическая точность, %

Diagnostic efficiency, %
СЛЦ-Ig каппа в ЦСЖ

Kappa FLC in CSF
86,96 85,29 85,54

СЛЦ-Ig лямбда в ЦСЖ

Lambda FLC in CSF
82,61 55,88 71,67

Индекс IgG

Index IgG
56,00 68,57 61,67

ОП-IgG в ЦСЖ

Olygoclonal IgG in CSF
85,70 84,00 85,00

MRZR-2 48,57 92,00 66,67
MRZR-3 22,86 100,00 55,00
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тель специ фичности MRZR достигает 97,5% [19]. 

Важно, что положительная MRZR вовсе не свой-

ственна острым заболеваниям ЦНС и редко на-

блюдается при хронических воспалительных 

и невоспалительных заболеваниях ЦНС [27, 32].

Что касается чувствительности метода, 

по данным различных источников у 90–100% 

пациентов с РС обнаруживается интратекаль-

ный синтез антител против какого-либо одно-

го из трех вирусных агентов (MRZR-1), у 40–

80% — против двух (MRZR-2) и лишь у 20–40% 

пациентов с РС обнаруживается IgG против 

всех трех вирусов. В нашем исследовании по-

лучены следующие данные: антитела против 

1 вирусного агента выявлены в 25,7% случаев, 

антитела к двум вирусным агентам преоблада-

ли в группе РС и составили 48,6%, антитела к 3 

вирусным агентам отмечены в 22,9% случаев.

Нам удалось выявить достоверное увеличение 

интратекального синтеза антител к вирусу кори 

и краснухи в группе РС, а также достоверное 

увеличение интратекального синтеза всех трех 

групп антител (корь/краснуха/ветряная оспа).

Была выявлена корреляция показателей 

MRZR с уровнем EDSS среди пациентов с РС: 

самые высокие показатели EDSS были зарегист-

рированы среди пациентов, имеющих интрате-

кальные антитела против трех вирусных аген-

тов, а самые низкие показатели EDSS были 

среди MRZ-негативных пациентов. В то же 

время нам не удалось выявить значимых разли-

чий между показателями MRZR и количеством 

обострений за 1 год и 5 лет, количеством кон-

трастных очагов по результатам МРТ головного 

мозга, возрастом дебюта заболевания, а также 

длительностью течения РС и количеством дней 

болезни на момент проведения люмбальной 

пункции. 

В группе РС выявлены 3 пациента (8,57%), 

у которых были отрицательные результа-

ты СЛЦ-IgG каппа/лямбда и ОП-IgG, одна-

ко MRZR была положительная. Интересным 

может оказаться тот факт, что положительная 

MRZR может выявляться в отсутствие ОП-IgG 

у 1/3 пациентов с рецидивирующе-ремиттирую-

щим РС и у 2/3 пациентов со вторично- и первич-

но-прогрессирующими формами [33]. Таким 

образом, MRZR может быть положительна сре-

ди OП-IgG-негативных пациентов с разными 

формами течения РС, что указывает на возмож-

ность комплексного использования этих лабо-

раторных тестов, как дополняющих друг друга.

В литературе существуют неоднозначные дан-

ные о специфичности MRZR для аутоим мунных 

заболеваний ЦНС в целом [15, 20]. У пациентов 

с оптиконейромиелитом MRZR была положи-

тельной в 1 из 42 случаев [21]. Положительная 

MRZR редко наблюдалась у пациентов с хро ни-

чес ким нейроборрелиозом (2/54), а также нейро-

саркоидозом (2/26) [14, 15, 17].

СЛЦ-IgG каппа/лямбда, MRZR и олигокло-

нальный синтез иммуноглобулинов представ-

ляют собой проявления единого феномена — 

интратекального синтеза иммуноглобулинов 

в пределах ЦНС. Однако ввиду различных по-

казателей чувствительности этих тестов, а так-

Таблица 3. Сопоставление клинических данных с результатами MRZR в группе РС

Table 3. Comparison of clinical data with the results of MRZR in the MS group

Данные клинических 
исследований и МРТ

Clinical data and MRI

MRZR-
отрицательные

MRZR negative patients

MRZR-
положительные

MRZR positive patients

P, критерий 
Фишера

P, Fisher criterion
Количество обострений за 1 год, количество раз

Number of exacerbations for 1 year, number of times
1 (1, 4) 1 (1, 2) ns (0,8268)

Количество обострений за 5 лет, количество раз

Number of exacerbations in 5 years, number of times
1 (1, 7) 2 (1, 6) ns (0,7835)

EDSS на последнем осмотре, баллы

EDSS at the last survey, points
2 (1,5–6) 3 (1,5–6) 0,053

Количество контрастных очагов

Number of contrasting foci
0 (0–2) 0 (0–2) ns (0,6067)

Возраст дебюта, лет

Age of debut, years
29,76±2,443 (14,58) 34,07±3,044 (22,54) ns (0,2799)

Количество дней болезни на момент пункции

Number of days of illness at the time of puncture
645 (0, 5146) 1404 (111, 12077) ns (0,3741)

Длительность РС, дней

MS duration, days
1807 (454, 6417) 2232 (808, 13594) ns (0,5917)

Количество дней между первым и вторым 
обострением

Number of days between the first and second 
exacerbations

799 (29, 5079) 610,5 (30, 11477) ns (0,6192)

Примечание. ns — различия не значимы (not significant).
Note. ns — differences are not significant.
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же в связи с разнообразием клинических форм 

РС, диагностическая значимость лабораторных 

методов исследования на разных этапах фор-

мирования болезни может быть неоднознач-

ной. Так, отмечено, что MRZR встречалась ста-

тистически значимо чаще у пациентов с КИС, 

который трансформировался через 2 года в до-

стоверный РС. Сочетание положительных ана-

лизов на ОП-IgG и положительная MRZR при 

наличии 2 и более очагов на МРТ обладали 

наибольшей диагностической значимостью по-

ложительного результата, чем сочетания других 

показателей [3, 6, 7, 11].

Настоящее исследование демонстрирует воз-

можную практическую значимость использова-

ния MRZR в качестве лабораторного метода ди-

агностики РС. Это может способствовать более 

ранней диагностике и своевременному назначе-

нию лечения, что, в свою очередь, позволит от-

срочить инвалидизацию у пациентов с РС.

MRZR обладает высокой специфичностью 

в качестве лабораторного диагностического 

тес та у пациентов с РС. Использование MRZR 

для диагностики сложных случаев — у пациен-

тов с отрицательными значениями других лабо-

раторных диагностических показателей (СЛЦ 

Ig каппа/лямбда, ОП-IgG в ЦСЖ) представля-

ется целесообразным для подтверждения диа-

гноза РС. Комплексная оценка интратекально-

го иммунного ответа является перспективной 

для повышения точности диагностики и оцен-

ки тяжести течения РС.
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