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Полинейропатии с  нарушением чувствитель-
ности, вызванные дисфункцией периферических 
сенсорных нервных волокон, представляют собой 
неоднородную группу нарушений, от  широко рас-
пространенной диабетической нейропатии до  ред-
ких сенсорных нейропатий. Симптомы, скорость 
развития, течение со  временем, тяжесть и  последу-
ющая заболеваемость различны и  зависят от  типа 
пораженных волокон и  причины, лежащей в  осно-
ве. Повреждение тонких нервных волокон с тонкой 
миелиновой оболочкой и  безмиелиновых волокон 
приводит к  нейропатической боли, тогда как  по-
вреждение крупных миелинизированных сенсор-
ных афферентных волокон приводит к  проприо-
цептивным нарушениям и  атаксии. Причины этих 
нарушений разнообразны и  включают метаболиче-
ские, токсические, инфекционные, воспалительные, 
аутоиммунные и  генетические нарушения. Часты 
идиопатические сенсорные полинейропатии, хотя 
их  следует рассматривать как  диагноз, ставящий-
ся методом исключения. Диагностическая оценка 
включает электрофизиологическое исследование, 
в  том числе исследования нервной проводимости, 

гистологический анализ нервной ткани, исследо-
вания сыворотки и, иногда, исследования вегета-
тивной системы и  анализ спинномозговой жидко-
сти. Лечение этих заболеваний зависит от  лежащей 
в  основе причины и  может включать иммунотера-
пию, снижение факторов риска, симптоматическое 
лечение и  генную терапию, такую как  недавно раз-
работанная терапия семейной амилоидной поли-
нейропатии интерферирующей РНК и  антисмыс-
ловыми нуклеотидами. Многие из  этих нарушений 
не  имеют специфической терапии, в  таких случаях 
лечение остается симптоматическим и  поддержи-
вающим. Чтобы совершенствовать лечение, необ-
ходимо подробнее исследовать патологическую 
физиологию повреждения нервов при данных поли-
нейропатиях. Клинический обзор, обобщающий все 
известные данные о полинейропатиях с нарушением 
чувствительности с 2000 г. по 2018 г., был подготов-
лен Gwathmey  K. G. и  Pearson  K. T. из  университета 
Вирджинии и  опубликован в  Британском медицин-
ском журнале (Gwathmey K. G., Pearson K. T. Diagnosis 
and management of sensory polyneuropathy. Clinical 
Review. BMJ 2019; 365:1108).
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ

ОСАН: острая сенсорная атаксическая 
нейропатия

BPI–MSF: краткий опросник оценки боли

CANDA: хроническая атаксическая нейропатия 
с антителами к дисиалозилу

CANOMAD: хроническая атаксическая 
нейропатия, офтальмоплегия, парапротеин 
IgM, холодовые агглютинины и антитела 
к дисиалозилу

ХВДП: хроническая воспалительная 
демиелинизирующая полинейропатия

ХИСП: хроническая иммунная сенсорная 
полирадикулопатия

ДПДСН: дистальная приобретенная 
демиелинизирующая симметричная нейропатия

ГДК: ганглии дорсального корешка

EFNS: Европейская федерация неврологических 
обществ

EMLA: Эвтектическая смесь местных анестетиков

СОЭ: скорость оседания эритроцитов

СГБ: синдром Гийена-Барре

ПИЭНВ: плотность интраэпидермальных 
нервных волокон

ТГ: толерантность к глюкозе

ПВЛ: потенциал, вызванный лазером

MAG: гликопротеин, связанный с миелином

СМФ: синдром Миллера-Фишера

МРТ: магнитно-резонансная томография

mNIS+7: модифицированная шкала оценки 
ухудшения нейропатии +7

Norfolk QOL–DN: Норфолкская шкала качества 
жизни при диабетической нейропатии

NPS: шкала оценки нейропатической боли

QSART: количественный тест вызванного 
судомоторного аксон-рефлекса

НТВ: нейропатия тонких волокон

SGPG: сульфированный глюкуронил 
параглобосид

ПДСН: потенциал действия сенсорного нерва

ИОЗСН: ингибитор обратного захвата 
серотонина и норадреналина

ССВП: соматосенсорные вызванные потенциалы

ТЦА: трициклические антидепрессанты

ТТР-НАП: транстиретиновый наследственный 
амилоидоз с полинейропатией

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ 
И КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ

Категории полинейропатии с  нарушением чув-
ствительности включают как крайне распространен-
ные состояния, такие как  диабетические нейропа-
тии (самая распространенная причина нейропатии 
во всем мире), так и очень редкие состояния, такие 
как  специфические острые атаксические нейропа-
тии (описаны только как серии случаев).

Клинические проявления и отклонения при кли-
ническом осмотре зависят от типа пораженных нерв-
ных волокон и распределения повреждений нервов. 
Пациенты могут жаловаться на  сочетание позитив-
ных (парестезия, жгучая боль) и негативных (потеря 
чувствительности) сенсорных нарушений, а  также 
неуравновешенность походки. Важные параметры 
при  оценке клинической картины включают ско-
рость возникновения, характер прогрессирования 
со временем и распределение и качество сенсорных 
симптомов.

НЕЙРОПАТИЯ ТОНКИХ ВОЛОКОН
При  нейропатиях тонких волокон (НТВ) поража-

ются волокна с  тонкой миелиновой оболочкой (Aδ) 
и  безмиелиновые волокна (C), участвующие в  пе-
редаче температурных и  болевых импульсов [1, 2]. 
Клинически повреждение этих нервов проявляется 
болью, симптомами резкой, болезненной или  жгу-
чей парестезии; потерей чувствительности или оне-
мением; и  неспособностью различить ощущения 
горячего и холодного. Симптомы могут быть слабо-
выраженными и  описываться как  чувство сдавлен-
ности или необычные ощущения в подошвах, непе-
реносимость тактильных раздражителей (от  носков 
или прикосновения к постельному белью) или ощу-
щение беспокойных ног. Распределение симптомов 
может зависеть или  не  зависеть от  протяженности 
волокон и затрагивать конечности, туловище, лицо, 
либо иметь комбинированный характер [1, 2, 40–42]. 
В  зависимости от  лежащей в  основе причины, воз-
никновение симптомов может быть постепенным, 
с медленно прогрессирующим ухудшением, или по-
дострым с  более быстрым прогрессированием. 
Боль может быть выраженной и приводить к потере 
работоспособности. Недавнее крупное когортное 
исследование пациентов с  болевой диабетической 
нейропатией, проведенное в  Италии, дает основа-
ния полагать, что боль более распространена у жен-
щин [43].

Вегетативная дисфункция часто характерна 
для НТВ в связи с нарушением симпатической и па-
расимпатической функции волокон Aδ и C волокон. 
Необходимо опросить пациентов о  потенциальных 
вегетативных нарушениях, включая ортостатическую 
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гипотензию; сердцебиения; аномальную потливость; 
сухость во рту, сухость глаз или кожи; желудочно-ки-
шечные симптомы, включая спазмы, диарею или за-
пор; приливы крови или  другие изменения цвета 
кожи; и эректильную дисфункцию [2].

У  пациента с  НТВ может быть пониженная тем-
пература и  ощущение как  от  булавочных уколов 
при  осмотре, а  также, возможно, аллодиния, дизе-
стезия или гиперестезия при исследовании чувстви-
тельности. Двигательная функция (сила), проприо-
цепция и  сухожильные рефлексы при  НТВ должны 
быть сохранены. Кожа может выглядеть сухой, атро-
фической или изменить цвет [1, 2, 40].

СЕНСОРНАЯ АТАКСИЯ
Нарушения, затрагивающие крупные миелинизи-

рованные Aβ-волокна, 1a-волокна, корешки сенсор-
ных нервов или ганглии дорсального корешка (ГДК), 
приводят к  нарушению ощущения вибрации и  про-
приоцепции. Клинически это приводит к  сочетанию 
симптомов потери глубокой чувствительности и шат-
кой походке. Атаксические (иногда называют атак-
тические) сенсорные полинейропатии проявляются 
остро или развиваются постепенно и медленно про-
грессируют в  результате дисфункции перифериче-
ских сенсорных нервов. Клинический осмотр может 
показать отсутствие или снижение чувства вибрации, 
нарушение проприоцепции, ослабленные или отсут-
ствующие рефлексы и сенситивную атаксию.

При  сенсорных нейронопатиях (ганглиопатии 
дорсального корешка) поражаются сенсорные ней-
роны дорсального корешка и  ганглии тройничного 
нерва. Клиническая картина характеризуется выра-
женной атаксией и  потерей чувствительности, ко-
торые могут быть нехарактерными для  поражения 
длинных волокон или многоочаговыми. Кроме того, 
боль и позитивные сенсорные симптомы часто воз-
никают из-за поражения тонких и средних нервных 
волокон [44]. Могут быть также затронуты лицо и ту-
ловище [44–46]. Отклонения, выявленные при клини-
ческом осмотре, могут быть сходны с наблюдаемыми 
у пациентов с атаксическими сенсорными полиней-
ропатиями, хотя сенсорные нарушения часто быва-
ют «пятнистыми», независимыми от  протяженности 
волокон или  генерализованными. Обнаружение 
патологических движений в  результате нарушенно-
го поступления афферентной проприоцептивной 
информации является отличительной чертой дис-
функции ГДК [44, 46, 47]. Хотя при  чисто сенсорных 
нейропатиях двигательная сила сохранена, она мо-
жет показаться сниженной из-за отсутствия поступа-
ющей проприоцептивной информации при  оценке 
мышечной силы. Клиническое течение идиопатиче-
ских форм болезни может быть постепенным и  не-

заметным, однако для  паранеопластических, имму-
ноопосредованных и токсических причин типичнее 
подострое течение [44].

У  пациентов с  дисфункцией дорсальных столбов 
также возможна сенсорная атаксия. Часто при  ос-
мотре таких пациентов также обнаруживаются при-
знаки дисфункции верхних двигательных нейронов, 
что дает основания предполагать нарушение корти-
ко-спинального пути, и  врач, проводящий осмотр, 
приходит к мнению о локализации вне перифериче-
ской нервной системы. При поражении дорсальных 
столбов и  кортико-спинального путей у  пациентов 
наблюдается спастичность, слабость и  снижение 
чувствительности к вибрации и проприоцепции: так 
называемый синдром задних и боковых столбов [48].

ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНЫЙ ДИАГНОЗ 
ПРИ НЕЙРОПАТИЯХ ТОНКИХ ВОЛОКОН

Причины НТВ делятся на  шесть широких катего-
рий: метаболические, воспалительные, генетиче-
ские, токсические, инфекционные и  идиопатиче-
ские (криптогенные). Альтернативно, предложена 
также классификация на  основе клинического фе-
нотипа  [49]. Несмотря на  подробное обследование, 
20–50 % случаев НТВ в конечном итоге классифици-
руются как  идиопатические [50–53]. Наиболее рас-
пространенные случаи включают диабет, иммуно-
логические нарушения, мутации натриевых каналов 
и  недостаточность витамина В12 [29]. Хотя иммуно-
логические нарушения были обнаружены у  19 % 
в  когорте из  921 пациента с  НТВ, точная патогене-
тическая роль аутоантител самих по  себе остается 
неясной [29, 54]. В  одной серии случаев наиболее 
частыми отклонениями при анализе крови в случаях 
НТВ, представлявшихся «изначально идиопатиче-
скими», были отклонения скорости оседания эри-
троцитов (СОЭ), антиядерные антитела, отклонения 
показателей С3 комплемента и наличие аутоантител, 
связанных с  синдромом Шегрена и  целиакией [55]. 
Рекомендовано обследовать пациентов на толерант-
ность к глюкозе, недостаточность витамина В12 и му-
тации натриевых каналов даже при наличии извест-
ной первопричины [29, 54].

МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ ПРИЧИНЫ: ДИАБЕТ 
И ПРЕДДИАБЕТ

Диабет  — самая распространенная причина по-
линейропатии во  всем мире и, в  частности, самая 
распространенная причина НТВ [56]. Связь между 
преддиабетом (сниженной толерантностью к  глю-
козе (ТГ)) и  повышением глюкозы натощак и  по-
линейропатией все еще  уточняется. Снижение ТГ 
определяется как  повышенная концентрация глю-
козы через 2 часа после теста толерантности к глю-
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козе 7,8–11,1 ммоль/л (140–199 мг/дл). Повышенная 
глюкоза натощак определяется как  концентрация 
5,6–6,9 ммоль/л (100–125 мг/дл). Вероятно, что риск 
нейропатии при  снижении ТГ выше, чем  при  повы-
шении глюкозы натощак [57]. При рассмотрении ди-
агностических обследований таких пациентов важно 
отметить, что при сниженной ТГ гликозилированный 
гемоглобин может быть в норме [58].

Некоторые исследования подтверждают связь 
между сниженной ТГ и  полинейропатиями [10, 
59–62], тогда как  в  других не  удалось показать та-
кую корреляцию [63–65]. Полагают, что нейропатии, 
связанные со  сниженной ТГ, поражают в  основном 
тонкие нервные волокна, что, вероятно, может объ-
яснить отсутствие корреляции между сниженной ТГ 
и  полинейропатией крупных волокон у  некоторых 
исследователей [60, 66, 68], а другие подвергают со-
мнению связь между сниженной ТГ и  НТВ [64, 69]. 
Такие несогласующиеся результаты исследований, 
вероятно, являются результатом различий в опреде-
лениях полинейропатии (в том числе использования 
симптомов плотности интраэпидермальных нерв-
ных волокон (ПИЭНВ)), интенсивности наблюдения 
и конечных критериев оценки полинейропатии [69]. 
Тем не менее, выявление преддиабета крайне важно, 
так как у 50 % пациентов с преддиабетом в конечном 
итоге развивается диабет 2 типа [70], и снижение ри-
ска прогрессирования до диабета снижает риск раз-
вития полинейропатии.

В  исследовании нейропатии при  сниженной ТГ 
были исследованы 32 пациента со  сниженной ТГ 
и нейропатией. У 65 % пациентов обнаружена малая 
амплитуда или  отсутствие реакции в  икроножной 
области, у 83 % — снижение ПИЭНВ, и у 61 % — ано-
мальные результаты при  количественной оценке 
автономного судомоторного рефлекса [71]. Обна-
ружено, что  биопсия кожи является самой сенсор-
ной мерой нейропатии, связанной со  сниженной 
ТГ, и после начала подходящей диеты и физических 
упражнений наблюдается частичная реиннервация 
кожи. Другие особенности метаболического синдро-
ма, включая гипертриглицеридемию и центральное 
ожирение, также являются независимыми фактора-
ми риска НТВ [72].

АУТОИММУННЫЕ ПРИЧИНЫ
Известные аутоиммунные причины НТВ разноо-

бразны и  включают саркоидоз и  синдром Шегрена, 
в дополнение к системной красной волчанке, целиа-
кии и другим нарушениям.

Саркоидоз
НТВ является самым распространенным прояв-

лением саркоидоза со  стороны периферической 

нервной системы, и его патологическая физиология, 
вероятно, связана с системным высвобождением по-
средников воспаления, а  не  с  гранулематозным по-
вреждением тонких нервных волокн [16, 17, 73, 74]. 
В  отличие от  саркоидоза легких, который поражает 
преимущественно афроамериканцев, НТВ, по-види-
мому, поражает преимущественно белых [75]. У боль-
шинства пациентов наблюдаются онемение, боли 
и парестезии. У половины развиваются вегетативные 
нарушения, самым распространенным проявлением 
является ортостатическая гипотензия [75].

Синдром Шегрена
НТВ, вероятно, является самым распространен-

ным нейропатическим проявлением синдрома Ше-
грена [76, 77]. Развитие симптомов  — от  подостро-
го до  хронического (от  недель до  месяцев), хотя 
описаны и  сверхострые проявления [77, 78]. Серо-
логическое исследование часто неинформатив-
но  — по  оценкам, чувствительность обнаружения 
антител к  SSA (анти-Ro) и  SSB (анти-La) составляет 
39 % или 17 %, соответственно [79].

Прочие аутоиммунные нейропатии 
с поражением тонких волокон

Некоторые специалисты предложили дополни-
тельную категорию НТВ, которая может быть от-
ветственна за  некоторые ее формы [80]. Пациенты 
в этой категории, у которых есть признаки системных 
аутоиммунных нарушений и маркеры аутоиммунных 
процессов в  крови, описаны как  имеющие атипич-
ную, болезненную НТВ, отвечающую на  кортикосте-
роиды и внутривенные иммунололубины [55, 81–83]. 
Эта классификация не общепринята, и результаты не-
обходимо воспроизвести в крупных проспективных 
клинических исследованиях. Также описано острое 
развитие болезненной НТВ, которая может попадать 
в спектр синдрома Гийена-Барре [84].

ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ПРИЧИНЫ
Учитывая недавние достижения в понимании па-

тофизиологии и появление новых способов лечения, 
выделены две наследственные причины НТВ — мута-
ции натриевых каналов и транстиретиновый наслед-
ственный амилоидоз с полинейропатией (ТТР-НАП)

Патологии натриевых каналов
Гены SCN9A, SCN10A и SCN11A кодируют натрие-

вые каналы Nav1.7, Nav1.8 и Nav1.9, соответственно. 
Мутации этих генов описаны при болезненных ней-
ропатиях, преимущественно НТВ [85–87]. Эти мута-
ции вызывают усиление функции, приводящее к ги-
перактивности болевой сигнализации в  нейронах 
ГДК [88].



Manage Pain w 2023 w № 412

Полинейропатия при транстиретиновом 
наследственном амилоидозе (ТТР-НАП)

ТТР-НАП эндемична в  Японии, Швеции, Португа-
лии и Бразилии. В Европе и Латинской Америке пре-
обладают мутации ATTR-Val30Met, тогда как мутации 
ATTR-Val122Ile наиболее распространены в США [89]. 
Описано более 120 мутаций гена TTR, вызывающих 
амилоидоз [90]. Эти мутации индуцируют неправиль-
ную свертку трансферрина и  системное отложение 
амилоида, приводящее к  аутосомно-доминантному 
наследственному транстиретиновому амилоидозу. 
По  мере прогрессивного накопления амилоид при-
водит к  полиорганной дисфункции и, в  конечном 
итоге, к смерти. На первой стадии ТТР-НАП симптомы 
характерны для повреждения длинных волокон, пре-
обладает сенсорная полинейропатия тонких воло-
кон с вегетативной дисфункцией. Пациенты начина-
ют испытывать все большие затруднения при ходьбе 
и, в  конечном итоге, развивается кардиомиопатия. 
Диагноз подтверждается исследованием ДНК и  де-
монстрацией отложений амилоида при биопсии [91]. 
Кроме того, появляются новые диагностические ин-
струменты, такие как  магнитно-резонансная нейро-
графия и радионуклидная сцинтиграфия сердца [89].

ПРОЧИЕ НЕЙРОПАТИИ С ПОРАЖЕНИЕМ 
ТОНКИХ ВОЛОКОН
Фибромиалгия

Связь между синдромом фибромиалгии — харак-
теризующимся хронической неспецифической бо-
лью, усталостью, непереносимостью физических на-
грузок и когнитивными проблемами — и патологией 
тонких волокон была впервые описана в 2013 г. [25, 
26, 92]. Почти у половины пациентов с фибромиалги-
ей имеются признаки снижения ПИЭНВ в  биоптатах 
кожи, и появляются данные о дистальной нейропатии 
крупных волокон почти у трети пациентов, о чем го-
ворит снижение реакций срединного подошвенного 
нерва [93]. Неясно, можно ли клинически различить 
пациентов с фибромиалгией с патологией тонких во-
локон и без [94], хотя некоторые исследователи сооб-
щают, что парестезия и вегетативные нарушения ино-
гда позволяют прогнозировать дисфункцию тонких 
волокон [95]. В одном проспективном исследовании 
сравнили 30 пациентов с фибромиалгией и 34 здоро-
вых, подобранных по возрасту и полу, по результатам 
клинического осмотра, количественной оценки чув-
ствительности, биопсии кожи и  выделения кожной 
миРНК. У  пациентов с  фибромиалгией обнаружена 
аномальная экспрессия 51 миРНК в  цельной крови, 
а  miR-let-7d коррелировал со  снижением ПИЭНВ. 
Кроме того, в  одной группе пациентов с  фиброми-
алгией аномальная экспрессия микроРНК miR-let-7d 
в  лейкоцитах коррелировала со  снижением ПИЭНВ. 

В  коже этих пациентов с  дисфункцией тонких воло-
кон также обнаружена аномальная экспрессия miR-
let-7d и мишени инсулиноподобного фактора роста-1 
на последующих стадиях [96].

Хотя связь между нарушением тонких волокон 
и  фибромиалгией проливает свет на  лежащие в  ос-
нове патологические механизмы фибромиалгии, 
у  большинства пациентов с  фибромиалгией нет ти-
пичных симптомов НТВ [25]. То есть, идентификация 
дисфункции тонких волокон при фибромиалгии тре-
бует проведения исследования на  другие причины 
НТВ, такие как диабет [93, 95, 97].

ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНЫЙ ДИАГНОЗ 
СЕНСИТИВНОЙ АТАКСИИ

Атаксические нарушения чувствительности мож-
но классифицировать на  основании локализации 
(нерв, нервный корешок, ГДК, дорсальные столбы) 
и  далее дифференцировать по  характеру течения 
(острые, подострые, хронические). Хотя нарушения 
дорсальных столбов не относятся к процессу в пери-
ферической нервной системе, они могут проявлять-
ся сходно с атаксическими нейропатиями.

ОСТРЫЕ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ НЕЙРОПАТИИ 
СЕНСОРНЫХ НЕРВОВ
Синдром Гийена-Барре (СГБ) с поражением 
сенсорных нервов

Острые полинейропатии сенсорных нервов 
имеют перекрывающиеся клинические фенотипы, 
и  границы между чувствительным СГБ, атаксиче-
ским СГБ, острой сенсорной атаксической нейропа-
тией (ОСАН) и  синдромом Миллера-Фишера (СМФ) 
часто размыты. В  1981  г. Asbury предложил диагно-
стические критерии сенсорного СГБ, включающие 
однофазный эпизод острого развития, диффузные, 
симметричные сенсорные симптомы; характерные 
для  демиелинизации изменения при  электродиа-
гностике (часто очевидные при исследованиях дви-
гательной функции); и  белково-клеточную диссоци-
ацию [98]. Учитывая малое число таких публикаций 
в литературе, существование сенсорных СГБ подвер-
галось сомнению [99].

В серии случаев 2001 г. описано 8 дополнительных 
пациентов, соответствующих клиническим критери-
ям сенсорного СГБ [100]. Аутоантитела в  сыворотке 
(к MAG (гликопротеин, связанный с миелином)), GM1, 
GQ1b, GD1b, антигену Hu и  сульфированному глю-
куронилу параглобозиду (SGPG) были в норме у че-
тырех исследованных пациентов. Сенсорный СГБ, 
по причине его демиелинизирующих характеристик 
и  отсутствия антител к  ганглиозиду, по-прежнему 
отделяют от  описанных ниже нарушений, которые 
имеют во многом сходные клинические, электрофи-

Gwathmey K. G., Pearson K. T.
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зиологические и лабораторные отклонения. Эти за-
болевания, которые также классифицируются как ва-
рианты СГБ, лучше всего подразделять на  полный 
СМФ и неполный СМФ, что включает острые атакси-
ческие нейропатии (ОСАН и атаксический СГБ).

Синдром Миллера-Фишера
СМФ характеризуется классической клинической 

триадой офтальмоплегии, атаксии и  арефлексии 
[101, 102]. Менее распространенные клинические 
проявления включают другие черепные нейропатии, 
блефароптоз, дизестезию в конечностях и проблемы 
с мочеиспусканием. Полагают, что атаксия при СМФ 
вызвана как нарушенной проприоцепцией (обрати-
мое нарушение проводимости в  афферентных во-
локнах 1а), так и  дисфункцией мозжечка [103, 104]. 
Как и при других формах СГБ, неврологические сим-
птомы часто возникают после предшествующих за-
болеваний, таких как  инфекция Campylobacter jejuni 
или  Haemophilus infuenzae [105]. Антитела к  гангли-
озиду GQ1b перекрестно реагируют с  поверхност-
ными эпитопами C jejuni, что  поддерживает теорию 
молекулярной мимикрии между нервами и бактери-
ями [106, 107]. Эти антитела также перекрестно ре-
агируют с  ганглиозидом GT1a [108]. Электродиагно-
стические исследования, в  отличие от  сенсорного 
СГБ, показывают аксонопатию с преобладающим по-
ражением сенсорных волокон [109]. Восстановление 
медленное, но часто полное.

Острые атаксические нейропатии
Острые атаксические нейропатии, включающие 

как  ОСАН, так и  атаксический СГБ, недавно были 
классифицированы некоторыми экспертами как не-
полные формы СМФ [110, 111]. В  прошлом ОСАН 
не считались вариантом СГБ, так как пациенты не со-
ответствуют диагностическим критериям сенсорного 
СГБ, а  при  электродиагностических исследованиях 
нет признаков демиелинизации. Однако, как  ОСАН, 
так и атаксический СГБ имеют много общего с СМФ, 
включая острую атаксию, арефлексию, предшеству-
ющую инфекцию и  антитела к  ганглиозиду, однако 
отсутствует типичная офтальмоплегия [110, 112]. 
Наличие симптома Ромберга помогает дифферен-
цировать ОСАН от  атаксического СГБ. У  пациентов 
с  ОСАН могут быть антитела к  дисиалозилу, только 
к  GD1b или  в  сочетании с  антителами к  CD3, GQ1b 
или GT1a. Также могут присутствовать аутоантитела 
к ганглиозидам без дисиалозиловых эпитопов (GD1a 
и GM3) [112]. Учитывая, что для пациентов с ОСАН ха-
рактерна предшествующая инфекция, однофазное 
течение и превосходное восстановление, их следует 
рассматривать в рубрике СГБ, в подкатегории острой 
атаксической нейропатии [112]. Атаксический СГБ от-

личается атаксией, подобной мозжечковой, и отсут-
ствием симптома Ромберга [113]. Сходно с СМФ, эти 
пациенты также имеют антитела IgG к GQ1b [114].

ХРОНИЧЕСКИЕ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ 
НЕЙРОПАТИИ СЕНСОРНЫХ НЕРВОВ
Хроническая атаксическая нейропатия 
с антителами к дисиалозилу (CANDA)

Эти очень редкие, острые и хронические атакси-
ческие нейропатии с антителами к дисиалозилу, ве-
роятно, имеют общий патогенетический механизм, 
представляющий собой нарушение на уровне пере-
хватов Ранвье или сенсорных волокон. Как и острые 
атаксические нейропатии и СМФ, хронические атак-
сические нейропатии также связаны с наличием ан-
тител к  дисиалозилу (таких как  GD1b и  GQ1b.) Эти 
нейропатии, опосредованные антителами к дисиало-
зилу, можно отдельно классифицировать как патоло-
гии перехватов Ранвье и соседних структур [107, 111, 
116]. Когда при этих хронических атаксических ней-
ропатиях, опосредованных антителами к дисиалози-
лу, присутствует полный спектр клинических призна-
ков, нарушение обозначают сокращением CANOMAD 
(chronic ataxic neuropathy, ophthalmoplegia, IgM 
paraprotein, cold agglutinins, and disialosyl antibodies 
(хроническая атаксическая нейропатия, офтальмо-
плегия, парапротеин IgM, холодовые агглютинины 
и  антитела к  дисиалозилу). CANDA (хроническая 
атаксическая нейропатия с антителами к дисиалози-
лу) — более общий термин, позволяющий включить 
пациентов без офтальмоплегии и тех, у кого холодо-
вые агглютинины представляют собой антитела IgM 
[111]. При  CANDA возможны рецидивы, ремиссии 
и  краниальные нейропатии, приводящие к  буль-
барной дисфункции [117]. Патологический процесс 
при  CANDA может быть результатом опосредован-
ного антителами поражения нервных корешков, ГДК 
и нервов [111]. При электрофизиологических иссле-
дованиях у  пациентов с  CANDA наблюдаются изме-
нения, характерные для демиелинизации [118, 119].

Хроническая воспалительная 
демиелинизирующая полинейропатия 
сенсорных нервов (ХВДП)

У  пациентов с  ХВДП с  поражением сенсорных 
нервов проявляется чисто сенсорная нейропатия 
без  изменения мышечной силы, хотя при  исследо-
ваниях нервной проводимости часто присутствуют 
признаки приобретенной демиелинизации дви-
гательных нервов [120–123]. У  меньшей части па-
циентов с  ХВДП с  поражением сенсорных нервов, 
вероятно, есть электрофизиологические отклоне-
ния только в  сенсорных нервах [124]. Характери-
стики, отличающие пациентов с  сенсорными ХВДП 
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от   пациентов с  хроническими идиопатическими 
аксональными полинейропатиями, включают ран-
нюю атаксию при  ходьбе, черепную нейропатию, 
диффузное ослабление рефлексов, развитие в воз-
расте до 55 лет и раннее вовлечение верхних конеч-
ностей [123].

Небольшая подгруппа пациентов с  ХВДП с  по-
ражением сенсорных нервов имеет хроническую 
иммунную сенсорную полирадикулопатию (ХИСП), 
при  которой патологический процесс ограничен 
нервными корешками. Для  таких пациентов харак-
терны нормальные результаты стандартных иссле-
дований нервной проводимости, аномальные вы-
званные соматосенсорные потенциалы, повышенная 
концентрация белка в  спинномозговой жидкости 
и  увеличенные нервные корешки при  магнитно-ре-
зонансной томографии (МРТ), имеющие признаки 
воспаления при биопсии [125].

Дистальная приобретенная 
демиелинизирующая симметричная нейропатия 
(ДПДСН)

Дистальная приобретенная демиелинизирую-
щая симметричная нейропатия (ДПДСН), вариант 
ХВДП, характеризуется дистальной, симметрич-
ной, сенсорной или  чувствительно-двигательной 
полинейропатией в присутствии моноклональной 
гаммапатии IgM и антител к белку, связанному с ми-
елином (MAG) [126]. Пациентов с идентичным кли-
ническим и  электрофизиологическим фенотипом, 
но  без  антител к  MAG, можно классифицировать 
как имеющих ДПДСН-ХВДП [36, 127]; у таких паци-
ентов возможен лучший прогноз и  более благо-
приятный ответ на  внутривенное введение имму-
ноглобулинов, кортикостероидов и  плазмаферез 
[127]. Отличительной клинической особенностью 
нейропатии при  ДПДСН является постепенное 
развитие сенсорной атаксии в  результате нару-
шенной проприоцепции [128]. Слабость менее 
выражена и, если присутствует, поражает дисталь-
ные части нижних конечностей [129]. Выраженной 
особенностью может быть тремор при  напряже-
нии [130,  131]. Электрофизиологические особен-
ности включают очень длительную латентность 
дистальных двигательных и  сенсорных нервов, 
отражающую дистальную демиелинизацию [132, 
133]. С патологической точки зрения наблюдается 
сегментарная демиелинизация с отложениями IgM 
и комплемента в миелиновых оболочках и расши-
рение внешних миелиновых пластинок [134]. Более 
чем  у  половины пациентов с  ДПДСН имеются па-
рапротеины IgM. Три четверти пациентов с  ДПДСН 
без антител к MAG имеют антитела к ганглиозидам 
(GD1b, GQ1b, GT1b и др.) [128].

Сенсорные нейронопатии
Сенсорные нейронопатии, или  ганглиопатии дор-

сальных корешков, представляют собой маленькую 
подгруппу сенсорных полинейропатий, развивающих-
ся в  результате повреждения сенсорных нейронов 
ганглия тройничного нерва и  ГДК. Эти нечастые на-
рушения можно классифицировать в широком плане 
как врожденные, аутоиммунные или приобретенные. 
Паранеопластические нарушения, вероятно, затра-
гивают менее 1 % онкологических пациентов, что де-
лает их  крайне редкими [135]. Хотя при  паранеопла-
стической сенсорной нейронопатии описаны другие 
антитела и другие виды рака, антитела к Hu-антигену 
и  их  значительная связь с  мелкоклеточным раком 
легкого являются хрестоматийным клиническим при-
мером [136–144]. В дополнение к сенсорной атаксии, 
у  пациентов может развиться сопутствующая вегета-
тивная дисфункция, нарушения мозжечка и  ствола 
мозга, двигательная нейропатия и лимбический энце-
фалит [145, 146]. Полагают, что антитела к Hu-антигену, 
атакующие экспрессирующие его клетки, вызывают 
цитотоксическую CD8 Т-клеточную реакцию [147–149].

Сенсорная нейропатия, иногда наблюдающаяся 
при  синдроме Шегрена, также связана с  вегетатив-
ной дисфункцией и, иногда, дисфункцией ствола 
мозга [78, 150, 151]. Патологическая физиология, ле-
жащая в  основе сенсорной нейронопатии при  син-
дроме Шегрена, неизвестна, хотя показана опосре-
дованная Т-клетками инфильтрация ГДК [152].

Постеролатеральный синдром
Не все проявления сенсорной атаксии локализо-

ваны в  периферической нервной системе, поэтому 
также следует рассматривать возможность наруше-
ний дорсальных столбов спинного мозга. В противо-
положность нарушениям, обсуждавшимся выше, ко-
торые в основном аутоиммунные, миелопатические 
нарушения, проявляющиеся сенсорной атаксией 
(в дополнение к спастичности и слабости) часто име-
ют алиментарные или инфекционные причины. Про-
явление паренхиматозного нейросифилиса может 
избирательно поражать дорсальные столбы с сохра-
нением кортико-спинальных трактов [153].

ДИАГНОСТИЧЕСКИЙ ПОДХОД
В  дополнение к  клиническому осмотру, диагно-

стическое обследование при  сенсорных полиней-
ропатиях может включать сочетание электродиа-
гностических исследований, проверку вегетативной 
функции, лабораторные исследования и  гистологи-
ческий анализ нервной ткани. На  рис. 1–3 показа-
ны алгоритмы, которыми можно руководствовать-
ся при  диагностическом обследовании пациентов 
с сенсорными полинейропатиями.
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ЭЛЕКТРОДИАГНОСТИЧЕСКИЕ 
ИССЛЕДОВАНИЯ
Исследования нервной проводимости

Исследования нервной проводимости — чув-
ствительный и специфичный метод оценки пораже-
ния крупных миелинизированных нервных волокон, 
который может дать полезную диагностическую 
информацию о  патологии, лежащей в  основе ней-
ропатии (рис. 4) [42, 154]. Большинство экспертов 
по нервно-мышечным нарушениям рекомендуют ис-
пользовать электродиагностические методы иссле-
дования при дистальной симметричной полинейро-
патии, если диагноз известен или  неизвестен  [155]. 
Несколько исследований показали, что электродиа-
гностические исследования в этой популяции часто 
приводят к  изменению диагноза и  лечения  [156–
158]. Однако другие авторы рекомендуют их только 

для  пациентов с  атипичными проявлениями [159]. 
Независимо от  этого, многие клиницисты не  про-
водят электродиагностические исследования па-
циентам с  очевидной дистальной симметричной 
полинейропатией, если лежащая в  основе причина 
известна (например, диабет).

Так как результаты электродиагностических иссле-
дований при нарушениях, поражающих главным обра-
зом тонкие немиелинизированные волокна, нормаль-
ны, нормальный результат исследования нервной 
проводимости не исключает дисфункции тонких воло-
кон. Кроме того, многие нарушения с фенотипом НТВ 
могут сопровождаться субклиническим поражением 
крупных миелинизированынх волокон и  показывать 
отклонения при  электродиагностическом исследова-
нии; таким образом, вовлечение в  процесс крупных 
волокон не исключает дисфункции тонких волокон.

Fig 1 |  Diagnostic algorithm for neuropathic pain predominant presentations. Abbreviations: ACE=angiotensin converting enzyme; 
ANA=antinuclear antibody; NCS=nerve conduction studies; QSART=quantitative sudomotor axon reflex test; SPEP=serum 
protein electrophoresis; SSA=Sjögren’s syndrome A; SSB=Sjögren’s syndrome B; TST=thermoregulatory sweat testing; 
TTG=tissue transglutaminase.

Рис. 1. Диагностический алгоритм при проявлениях с преобладанием нейропатической боли. 
Сокращения: ACE = ангиотензин-превращающий фермент; ANA = антиядерное антитело; NCS = исследования нервной проводимости; 
QSART = тест вызванного судомоторного аксон-рефлекса; SPEP = белковые фракции крови; SSA =синдром Шегрена A; SSB = синдром Шегре-
на B; TST = тест на терморегуляцию; TTG = тканевая трансглутаминаза.
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Fig 2 | Diagnostic algorithm for sensory ataxic presentations. Abbreviations: ACE=angiotensin converting enzyme; ANA=antinuclear antibody; 
CRMP-5=collapsing response mediator protein-5; DADS=distal acquired demyelinating symmetric neuropathy; GBS=Guillain-Barré syndrome; 
MAG=myelin associated glycoprotein; NCS=nerve conduction studies; SSA=Sjögren’s syndrome A; SSB=Sjögren’s syndrome B; SPEP=serum
protein electrophoresis.
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При  сенсорных нейронопатиях потенциалы дей-
ствия сенсорных нервов (ПДСН) могут отсутствовать 
или иметь сниженную амплитуду при относительном 
сохранении скорости проведения. Отклонения часто 
не соответствуют картине поражения длинных воло-
кон и  могут быть неспецифическими. В  противопо-
ложность большинству полинейропатий, поражение 
верхних конечностей может быть более выражен-
ным. Результаты исследований двигательной функции 
в классическом примере в норме, однако часто встре-
чаются слабовыраженные отклонения [44, 45, 160].

Вызванные потенциалы
Соматосенсорные вызванные потенциалы — со-

матосенсорные вызванные потенциалы (ССВП) по-
зволяют оценить сенсорные пути как  в  перифери-
ческой, так и  в  центральной нервной системе. Они 
особенно информативны при  поражении прокси-
мальных частей периферических нервов, которые 
не изучаются при стандартных исследованиях нерв-
ной проводимости [165]. Биполярная чрескожная 
электрическая стимуляция кожи над  выбранным 
нервом (часто срединным или  большеберцовым) 
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Fig 2 | Diagnostic algorithm for sensory ataxic presentations. Abbreviations: ACE=angiotensin converting enzyme; ANA=antinuclear antibody; 
CRMP-5=collapsing response mediator protein-5; DADS=distal acquired demyelinating symmetric neuropathy; GBS=Guillain-Barré syndrome; 
MAG=myelin associated glycoprotein; NCS=nerve conduction studies; SSA=Sjögren’s syndrome A; SSB=Sjögren’s syndrome B; SPEP=serum
protein electrophoresis.
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Рис. 2. Диагностический алгоритм при проявлениях сенситивной атаксии. 
Сокращения: ACE = ангиотензин-превращающий фермент; ANA = антиядерное антитело; CRMP-5 = collapsing response mediator protein-5; 
DADS = дистальная приобретенная демиелинизирующая симметричная нейропатия (ДПДСН); MAG = гликопротеин, связанный с миелином; 
NCS = исследование нервной проводимости; SSA = синдром Шегрена A; SSB = синдром ШегренаB; SPEP = электрофорез белков сыворотки, 
CIDP = Хроническая воспалительная демиелинизирующая полинейропатия (ХВДП).

Gwathmey K. G., Pearson K. T.



Manage Pain w 2023 w № 4 17

Полинейропатии с нарушением чувствительности. Диагностика и лечение

вызывает ССВП, которые затем записываются стан-
дартными дисковыми электродами для электроэнце-
фалографии, накладываемыми на кожу головы. Они 
имеют важную диагностическую роль при ХИСП, ко-
торая преимущественно поражает нервные кореш-
ки и  проксимальные нервы, сохраняя дистальные 
сенсорные нервы [166]. При сенсорной ХВДП также 
часто очевидны признаки проксимальной демиели-
низации [123].

Потенциалы, вызванные лазером  — потенциалы, 
вызванные лазером (ПВЛ), позволяющие оценить но-
цицептивные пути как  периферически (волокна Aδ 
и C), так и центрально на уровне спиноталамических 
путей, называют «наиболее общепризнанным инстру-
ментом для исследования повреждения тонких воло-
кон» [167]. Излучением углекислотного лазера воздей-
ствуют на  стопы и  голени. Латентность и  амплитуду 
ПВЛ измеряют с помощью электродов на коже голо-

Рис. 3. Диагностический алгоритм при дистальной симметричной потере чувствительности и (или) нейропатической боли.
Сокращения: NCS = исследования нервной проводимости. * На основании рекомендаций Американской академии неврологии [154]
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Fig 2 | Diagnostic algorithm for sensory ataxic presentations. Abbreviations: ACE=angiotensin converting enzyme; ANA=antinuclear antibody; 
CRMP-5=collapsing response mediator protein-5; DADS=distal acquired demyelinating symmetric neuropathy; GBS=Guillain-Barré syndrome; 
MAG=myelin associated glycoprotein; NCS=nerve conduction studies; SSA=Sjögren’s syndrome A; SSB=Sjögren’s syndrome B; SPEP=serum
protein electrophoresis.
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Fig 2 | Diagnostic algorithm for sensory ataxic presentations. Abbreviations: ACE=angiotensin converting enzyme; ANA=antinuclear antibody; 
CRMP-5=collapsing response mediator protein-5; DADS=distal acquired demyelinating symmetric neuropathy; GBS=Guillain-Barré syndrome; 
MAG=myelin associated glycoprotein; NCS=nerve conduction studies; SSA=Sjögren’s syndrome A; SSB=Sjögren’s syndrome B; SPEP=serum
protein electrophoresis.
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вы. Боль воспринимается сначала как ощущение уко-
ла (активация Aδ), а затем как тупое чувство жжения 
(активация С-волокон). Хотя ПВЛ обладает высокой 
чувствительностью (в  диапазоне 70–80 %) при  НТВ 
[167, 168], в  мире мало учреждений, предлагающих 
лазерное исследование [168]. Учитывая простоту при-
менения, ПВЛ предложены в  качестве альтернативы 
биопсии кожи при диабете, связанном с НТВ [167].

КОЛИЧЕСТВЕННОЕ СЕНСОРНОЕ 
ТЕСТИРОВАНИЕ

Количественное сенсорное тестирование (КСТ) 
может дать доказательства повреждения тонких 
нервных волокон на основании измерения аномаль-
ных порогов чувствительности, и так как аномальные 
результаты КСТ коррелируют с отклонениями ПИЭНВ 
[169, 170]. КСТ имеет несколько ограничений, таких 
как невозможность дифференцировать заболевание 
центральной и  периферической нервной системы, 
необходимость в  кооперации и  внимании участни-
ка и тот факт, что на результаты легко влияют другие 
факторы. Таким образом, этот метод не следует при-
менять изолированно и необходимо интерпретиро-
вать в  контексте клинической ситуации и  в  сочета-
нии с другими исследованиями [54, 171–174].

КОНФОКАЛЬНАЯ МИКРОСКОПИЯ 
РОГОВИЦЫ

Конфокальная микроскопия роговицы — допол-
нительный диагностический инструмент, позволя-
ющий визуализировать периферические нервы ро-

говицы и  коррелирующий с  ПИЭНВ (рис. 2). В  этой 
неинвазивной технике используется сочетание дли-
ны нервных волокон роговицы, плотности нервных 
ветвей и  плотности нервных волокон для  оценки 
нервного сплетения роговицы [175, 176]. Показано, 
что  метод обнаруживает ранние повреждения тон-
ких нервных волокон при  многих нарушениях [175, 
177–182]. Эта техника имеет преимущества перед 
биопсией кожи, так как является быстрой и неинва-
зивной, однако она пока не стала широкодоступной. 
Корреляция со  стадией болезни у  любого пациента 
лишь незначительная и имеет ограниченную приме-
нимость в  клинической практике [183–185]. Недав-
нее исследование почти 1000 пациентов с диабетом 
1 и  2 типа показало диагностическую валидность 
конфокальной микроскопии роговицы с  использо-
ванием оптимального порога 12,5 мм/мм2 для авто-
матического определения длины роговичного нерва 
при  диабете 1 типа (73 % чувствительность, 69 % 
специфичность) и  12,3  мм/мм2 для  диабета 2  типа 
(69 % чувствительность, 63 % специфичность) [176]. 
При  рассмотрении всей когорты нижний порог 
для  автоматического определения длины рогович-
ного нерва 8,6  мм/мм2 может позволить включить 
диабетическую полинейропатию в  список возмож-
ных диагнозов, а  верхний порог 15,3  мм/мм2 может 
позволить исключить ее (88 % специфичность, 88 % 
чувствительность). То, как  эти исследования бу-
дут внедряться в  клиническую практику, и  их  роль 
как  меры результата клинического исследования 
еще предстоит установить [176].

Gwathmey K. G., Pearson K. T.

Рис. 4. Анализ нервных волокон роговицы с помощью конфокальной микроскопии роговицы у (А) здорового участника с нор-
мальной плотностью нервных волокон (стрелки) и (В) пациента с диабетической полинейропатией, у которого заметно снижена 
плотность нервных волокон (стрелка) и количество клеток Лангерганса (короткие стрелки).
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ИССЛЕДОВАНИЕ ВЕГЕТАТИВНОЙ 
НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ

Исследования вегетативной нервной системы 
могут помочь в  диагностике НТВ, особенно при  на-
личии вегетативной дисфункции [186]. Исследование 
судомоторной функции в  качестве меры вегетатив-
ной функции можно оценить путем оценки потения 
как  механизма терморегуляции, количественного 
теста, вызванного судомоторного аксон-рефлекса 
(QSART) или более новых техник, таких как электро-
химическая оценка проводимости кожи [187]. Иссле-
дования дают основания полагать, что  эти методы 
исследования вегетативной нервной системы дают 
ограниченную дополнительную диагностическую 
информацию при обнаружении патологии в биопта-
тах кожи [188].

Количественный тест вызванного 
судомоторного аксон-рефлекса

Количественный тест вызванного судомотор-
ного аксон-рефлекса представляет собой метод 
оценки постганглионарной судомоторной функ-
ции путем измерения локального выделения пота 
в  определенных участках (предплечье, дистальные 
и проксимальные части ноги и стопа) в ответ на ио-
нофорез 10 % ацетилхолина. Показано, что аномаль-
ные результаты QSART коррелируют со  снижением 
 ПИЭНВ [189]. Однако недавнее проспективное иссле-
дование умеренного размера показало, что добавле-
ние QSART к измерениям ПИЭНВ незначительно по-
вышает диагностическую значимость при НМВ [188]. 
Ограничения QSART включают техническую слож-
ность исследования, стоимость оборудования и до-
ступность [187].

Исследование потения как механизма 
терморегуляции (TST = thermoregulatory sweat 
testing; тест на терморегуляцию)

Исследование потения как  механизма терморе-
гуляции оценивает характер потения тела с  помо-
щью индикаторного красителя при контролируемой 
влажности и нагреве, обычно в течение 70 минут. Эта 
техника активирует периферическую судомоторную 
функцию посредством центральных автономных 
путей. Преимущества этого метода включают топо-
графический анализ аномалий потения и  оценку 
как  пре-, так и  постганглионарной судомоторной 
функции (если другие исследования не выявили от-
клонений при  преганглионарных поражениях). Од-
нако этот тест технически сложен, требует терпения 
от  пациента и  не  является широкодоступным [187]. 
Недавнее ретроспективное исследование дает ос-
нования полагать, что  новая техника термальной 
визуализации форсированного охлаждения за  счет 

испарения по  результатам соответствует стандарт-
ной технике с  порошкообразным индикатором 
и  эффективнее [190].

Электрохимическое измерение 
проводимости кожи

Электрохимическое измерение проводимости 
кожи описано в  нескольких небольших исследова-
ниях как неинвазивный, надежный маркер функции 
потения и  НМВ [191–193]. Проводится электриче-
ская стимуляция судомоторных волокон ладоней 
и  подошв постоянным током низкого напряжения, 
что, в  свою очередь, активирует потовые железы. 
Однако недавний крупный систематический обзор 
установил, что доказательства в пользу применения 
этой техники ограничены и  в  целом низкого каче-
ства; кроме того, оценку результатов потенциально 
затрудняют технические факторы, непоследователь-
ные нормативные значения и  систематическая по-
грешность, связанная с финансированием [194].

Стимулированная морщинистость кожи
Стимулированная морщинистость кожи — это об-

ратимая волнообразность поверхности кожи, опо-
средованная постганглионарными симпатически-
ми волокнами. Она исследуется путем погружения 
участков кожи (гладкая кожа без  волосков, напри-
мер, на ладонях и подошвах) в воду или воздействия 
EMLA (эвтектическая смесь местных анестетиков) 
[195, 196]. Показано, что  это коррелирует с  ПИЭНВ 
у  пациентов с  чувствительной полинейропатией 
[195, 197], а  чувствительность сравнима с  другими 
методами исследования на диабетическую нейропа-
тию [196].

ВИЗУАЛИЗАЦИЯ
Магнитно-резонансная томография (МРТ)

У  большинства пациентов с  сенсорной нейропа-
тией нейровизуализация неинформативна, однако 
в  отдельных ситуациях МРТ может дать некоторую 
дополнительную диагностическую информацию. 
В  небольших сериях случаев у  пациентов с  сенсор-
ными нейропатиями показаны продольные протя-
женные очаги без усиления контраста в дорсальных 
столбах, указывающие на дегенерацию центральных 
афферентных соединений между ГДК и  дорсальны-
ми столбами [198]. Небольшая серия случаев ХИСП 
дает основания полагать, что  отклонения при  МРТ, 
такие как увеличение нервных корешков или усиле-
ние контраста, могут быть диагностически информа-
тивными у  пациентов с  нормальными результатами 
оценки нервной проводимости [125]. У  пациентов 
с синдромом поражения задне-боковых рогов и сен-
сорной дисфункцией в  результате нарушения дор-
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сальных столбов МРТ часто показывает усиление 
в режимах T2 и FLAIR на уровне дорсальных столбов.

Ультразвуковое исследование нервов и мышц 
(УЗИ)

УЗИ нервов и  мышц — перспективный инстру-
мент, особенно информативный при иммуноопосре-
дованных смешанных сенсорных и двигательных де-
миелинизирующих полинейропатиях и нейропатиях 
вследствие защемления, при  которых можно обна-
ружить локальное утолщение нерва. Обнаружено, 
что в популяции пациентов с НТВ икроножный нерв 
имеет большее поперечное сечение по  сравнению 
со здоровыми [199]. В настоящее время большинство 
экспертов рекомендуют УЗИ нервов и мышц для па-
циентов с  чисто сенсорной полинейропатией, хотя 
эта область остается открытой для будущих исследо-
ваний [200].

БИОПСИЯ ТКАНЕЙ
Биопсия кожи

Рекомендации Европейской Федерации невроло-
гических обществ / Общества по изучению перифе-
рических нервов и  многочисленные исследования 
поддерживают биопсию кожи для  оценки IEFND, 
и это считается золотым стандартом патологической 
диагностики НТВ (рис. 5) [201]. Это воспроизводимая 
и надежная техника со специфичностью более 90 %, 
чувствительностью, близкой к 80 %, и хорошей про-
гностической значимостью положительного и  от-
рицательного результата [1, 2, 202–204]. Проведено 
много крупных когортных исследований для  уста-
новления нормативных значений ПИЭНВ для  дис-
тальных отделов нижней конечности, так как извест-
но, что  возраст, этническая принадлежность и  пол 
способствуют вариабельности [202, 203, 205]. Недав-
нее долговременное исследование типа случай-кон-
троль показало, что частота снижения ПИЭНВ в прок-
симальных и  дистальных участках биопсии сходна 
независимо от  причины, что  говорит в  пользу про-
цесса, независимого от протяженности волокон [41]. 
Предложены диагностические критерии НТВ, чтобы 
включать пациентов в  клинические исследования. 
В  Приложении 1 показано сравнение критериев 
2008 и  критериев 2017 Blackmore и  Siddiqui (кото-
рые не требуют биопсии кожи) [206, 207]. В простых 
случаях НТВ, когда диагноз подтверждается типич-
ными данными анамнеза и  клинического осмотра, 
в биопсии кожи часто нет необходимости, и необхо-
димы дополнительные исследования для  изучения 
точной роли биопсии кожи в клинической практике.

В целом, биопсия нервов не требуется для поста-
новки диагноза сенсорной полинейропатии, хотя 
многие из нарушений, обсуждающихся в этом обзо-

ре, имеют характерные гистологические особенно-
сти. При сенсорной ХВДП биопсия нерва позволяет 
обнаружить признаки демиелинизации, включая 
гипомиелинизированные волокна при световой ми-
кроскопии и  утолщения в  форме луковиц, а  также 
инфильтрацию интерстициальной ткани мононукле-
арными клетками [123]. У  пациентов с  нейропати-
ями с  антителами к  MAG имеются признаки демие-
линизации и отложений моноклональных IgM и C3d 
на  миелиновых оболочках [208]. Исследования уль-
траструктуры показывают расширение миелиновых 
пластинок из-за  М-белка и  активированных белков 
комплемента, которые располагаются вместе с MAG 
в  этих областях [208–212]. Хотя диагноз сенсорной 
нейропатии считается «окончательным» только 
при  наличии патологических доказательств дегене-
рации ГДК, биопсия ГДК не рекомендуется из-за свя-
занных с этим осложнений [45, 161].

Gwathmey K. G., Pearson K. T.

Рис. 5.  Биопсия кожи (планки шкалы соответствуют 50 мкМ). 
(A) Здоровые испытуемые с нормальной плотностью внутриэ-
пидермальных нервных волокон (белые стрелки). (B) Пациент 
с диабетической полинейропатией, у которого снижена плот-
ность внутриэпидермальных нервных волокон (белые корот-
кие стрелки) и набухание аксонов (черная стрелка), частые 
изменения у таких пациентов. (C) Пациент с диабетической 
полинейропатией и сильно сниженной плотностью внутриэ-
пидермальных нервных волокон (белые короткие стрелки).
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СПЕЦИФИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ ТЕКУЩЕГО 
ЗАБОЛЕВАНИЯ

Кроме НТВ, связанной с диабетом и предиабетом, 
обсуждающиеся сенсорные полинейропатии отно-
сительно редки и общепризнанного специфического 
лечения не существует. В ранних клинических иссле-
дованиях физические упражнения представлялись 
перспективным средством лечения НТВ, связанной 
с нарушением регуляции глюкозы. В проспективных 
рандомизированных исследованиях физические 
упражнения приводили к  повышению ПИЭНВ у  па-
циентов с диабетом, но не с нейропатией [246, 247]. 
Небольшое проспективное предварительное иссле-
дование при диабетической нейропатии также пока-
зало, что  физические упражнения способны облег-
чить боль [248].

СОВРЕМЕННОЕ  
ЛЕЧЕНИЕ  
НЕЙРОПАТИЧЕСКОЙ БОЛИ

Нейропатическая боль и  позитивные нару-
шения чувствительности вносят большой вклад 
в  заболеваемость, связанную с  сенсорной поли-
нейропатией. Большинство исследований были 
посвящены лечению болезненной нейропатии 
на фоне диабета или химиотерапии. В крупном ме-
таанализе, опубликованном в  2015  г., обновлены 
рекомендации по  фармакологическому лечению 
нейропатической боли [256]. В  этом обзоре пред-
ставлены доказательства в  пользу применения 
ингибиторов обратного захвата серотонина-но-
радреналина (ИОЗСН), прегабалина и  габапенти-
на, трициклических антидепрессантов (ТЦА), опи-
оидов, ботулинического токсина и  капсаицина 
от умеренного до высокого качества. ИОЗСН, ТЦА, 
габапентин и прегабалин получили сильные реко-
мендации и  предложены в  качестве препаратов 
первой линии, тогда как  рекомендации в  пользу 
местного капсаицина или  лидокаина и  трамадола 
были слабее, и  они предложены в  качестве пре-
паратов второй линии. Сильные опиоиды и  боту-
линический токсин А  рекомендованы в  качестве 
препаратов третьей линии.

В  недавнем крупном ретроспективном си-
стематическом обзоре 106 рандомизированных 
контролируемых исследований оценивалось 
влияние различных препаратов на  боль и  каче-
ство жизни при диабетической нейропатии. Уста-
новлено, что  противосудорожные препараты, 
включая прегабалин и  оксакарбазепин; ИОЗСН, 
включая дулоксетин и венлафаксин; ТЦА; атипич-
ные опиоиды, включая трамадол и  тапентадол; 
и  ботулинический токсин А  эффективнее пла-
цебо. Сила доказательств в  пользу ИОЗСН была 
оценена как умеренная, а в пользу остальных пе-
речисленных препаратов — как низкая. В обзоре 
сделано заключение, что  другие распространен-
ные препараты, включая габапентин, местный 
капсаицин, типичные опиоиды, декстрометорфан 
и мексилетин, не эффективнее чем плацебо [257]. 

При сравнении доз начальной стандартной моно-
терапии дулоксетин в  дозе 60  мг/сут. эффектив-
нее прегабалина в дозе 300 мг/сут. (P < 0,01) [258]. 
Эффективность дулоксетина выше чем у прегаба-
лина, но  существуют серьезные опасения по  по-
воду их безопасности, особенно при длительном 
применении [259, 260]. При  сравнении опиоидов 
с  неопиоидными альтернативами эффективность 
в  плане снижения боли и  улучшения физическо-
го функционирования представляется сходной 
[261].

Приложение 1. 
 

Предложенные диагностические крите-
рии для нейропатии тонких волокон

Критерии 2008 г. Devigili и соавт. [203]
Диагноз НТВ требует соответствия как  минимум 
двум из следующих критериев:

• Клинические признаки нарушения тонких во-
локон (потеря чувствительности к уколам и воз-
действию тепла, гипералгезия или  аллодиния, 
или их сочетание) с распределением, характер-
ным для периферической нейропатии.

• Аномальный порог восприятия тепла или 
 охлаждения (или обоих) стопы при КСТ.

• Снижение ПИЭНВ в  дистальной части конеч-
ности.

Критерии 2017 г. Blackmore and Siddiqi [207]
• Определенная НТВ: отклонения при неврологи-

ческом обследовании (нарушение восприятия 
боли или  термического воздействия) и  любые 
два из QSART, КСТ или ВСР.

• Вероятная НТВ: отклонения при  неврологиче-
ском исследовании и  что-либо из  QSART, КСТ 
или ВСР.

• Возможная НТВ: отклонения при  неврологиче-
ском исследовании или QSART или КСТ.

Сокращения: ВСР = вариабельность сердечного ритма; 
ПИЭНВ = плотность интраэпидермальных нервных волокон; 
НТВ = нейропатия тонких волокон; QSART = количественный 
тест вызванного судомоторного аксон-рефлекса; 
КСТ = количественное сенсорное тестирование
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Роль антихолинэстеразных препаратов
До недавнего времени антихолинэстеразные препараты при периферических поражениях нервной систе-

мы рассматривались лишь в аспекте улучшения нервно-мышечной передачи [1]. Однако, за последние деся-
тилетия накоплено достаточно данных об их плейотропных эффектах.

В клинических исследованиях препарата Нейромидин® (МНН Ипидакрин), обнаружено влияние не только 
на улучшение двигательной активности и М-ответа по данным ЭНМГ, но уменьшение сенсорных нарушений 
и ускорение проведения нервного импульса по сенсорным волокнам, что было до недавнего времени необъ-
яснимо.

Так, в исследовании пациентов с дискогенной поясничной радикулопатией наблюдалось значимое умень-
шение сенсорных расстройств и ускорение проведения нервного импульса по сенсорным волокнам на фоне 
комплексной терапии, включавшей Нейромидин® [2].

В исследованиях пациентов с диабетической полинейропатией также было продемонстрировано улучше-
ние вибрационной, тактильной, болевой и температурной чувствительности на фоне применения Нейроми-
дина® в составе комплексного лечения [3, 4].

В экспериментальном исследовании влияния ипидакрина на нервную передачу по срединному нерву в ус-
ловиях искусственной компрессии была показана большая восприимчивость к препарату именно сенсорных 
волокон срединного нерва, что выражалось в увеличении амплитуды ответа и СПИ [5]. Аналогичные резуль-
таты получены в  исследовании фокальных нейропатий, где на  фоне применения Нейромидина® получена 
выраженная положительная динамика купирования синдромов заболевания (онемение, болевой синдром) 
и улучшение показателей ЭНМГ, в первую очередь по сенсорным волокнам [6].

Вышеописанные эффекты ингибитора холинэстеразы Нейромидина® можно объяснить с  позиции нако-
пленных в  последнее время данных о  роли холинергической системы в  регуляции передачи нервного им-
пульса по периферическим нервам и их регенерации.

Была обнаружена консолидирующая роль М2-мускариновых рецепторов в контроле пролиферации и диф-
ференцировки Шванновских клеток в  сторону промиелинового фенотипа, то  есть стимуляции ремиелини-
зации. Более того, обнаружено, что на фоне повышения концентрации ацетилхолина увеличивается продук-
ция фактора роста нервов, что может играть ключевую роль в регенерации при аксональных повреждениях. 
В то же время обнаружено, что на поврежденных Шванновских клетках увеличивается экспрессия 7-никотино-
вых рецепторов, участвующих в процессах модуляции воспаления и нейрорегенерации [7, 8]. Все эти данные 
говорят о центральной роли ацетилхолина и холинэргических рецепторов в дифференцировке и пластично-
сти Шванновских клеток, таким образом объясняя позитивную роль антихолинэстеразных средств, в частно-
сти Нейромидина®, в регенерации периферической нервной системы.

Более того, было показано, что  активация рецепторов ацетилхолина на  Шванновских клетках способна 
изменять возбудимость аксонов, ускоряя проведение нервного импульса [9].

Таким образом, позитивная роль в  восстановлении чувствительности при  периферических нейропатиях, 
в том числе полинейропатиях, а также улучшение показателей электронейромиографии по сенсорным волок-
нам при  применении препарата Нейромидин®, можно объяснить повышением концентрации ацетилхолина 
в нервной ткани, что запускает и ускоряет процессы нейрорегенерации и стимулирует нервную проводимость.
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Полинейропатии с нарушением чувствительности. Диагностика и лечение

ВЫВОДЫ
Полинейропатии с  нарушением чувствительно-

сти представляют собой неоднородные состояния 
с четкими клиническими фенотипами, определяемы-
ми типом затронутых нервных волокон и  клиниче-
ским течением патологического процесса. Хотя мно-
гие из нейропатий тонких волокон с преобладанием 
боли и нейропатий крупных волокон с преобладани-
ем атаксии относительно редки, общей характери-
стикой рассмотренных нейропатий является потен-
циальная излечимость и  даже обратимость. Очень 
важно распознать эти характерные проявления, что-
бы можно было начать лечение прежде, чем возник-
нут необратимые повреждения нервов.
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