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Резюме. Острый рассеянный энцефаломиелит (ОРЭМ) — часто встречающееся острое многоочаговое ауто-
иммунное воспалительное демиелинизирующее заболевание центральной нервной системы (ЦНС) с преиму-
щественным поражением белого вещества головного мозга, ствола мозга и зрительных нервов, проводников 
спинного мозга и, реже, серого вещества ЦНС. ОРЭМ обычно является самокупирующимся состоянием со 
спонтанным улучшением и благоприятным прогнозом. Наряду с возможностью тяжелого течения при клас-
сической форме ОРЭМ может возникать развитие сверхострых форм с гораздо более неблагоприятным 
прогнозом. Такими вариантами течения ОРЭМ являются острый геморрагический лейкоэнцефалит (ОГЛЭ), 
острый геморрагический лейкоэнцефаломиелит и острый некротизирующий геморрагический лейкоэнцефа-
лит Херста, вызываемые развитием каскада сверхострых неконтролируемых аутоиммунных реакций. Тя-
жесть этих состояний (объединямых под термином ОГЛЭ) связана с быстрым прогрессированием, вовлече-
нием ствола мозга, большим размером очагов поражения и обусловлена развитием острого отечного некроза 
и кровоизлияний с высокой вероятностью инвалидизации или смерти. Агрессивное и тяжелое течение ОГЛЭ 
требует клинической настороженности и незамедлительного начала противоотечной и иммуносупрессив-
ной терапии.
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Abstract. Acute disseminated encephalomyelitis (ADEM) is a common acute multifocal autoimmune infl ammatory 
demyelinating disease of the central nervous system (CNS) with a predominant lesion of the white matter of the brain, 
brainstem and optic nerves, the conductors of the spinal cord, less often — gray matter of the CNS. ADEM is usually a 
self-limiting condition with spontaneous improvement and a favorable prognosis. Along with the possibility of a severe 
course in the classical form of ADEM, the development of hyperacute forms with a much more unfavorable prognosis 
is possible. Such variants of the course of ADEM are acute hemorrhagic leukoencephalitis (AHLE), acute hemorrhag-
ic leukoencephalomyelitis and acute necrotizing hemorrhagic leukoencephalitis of Hurst, associated with the develop-
ment of a cascade of hyperacute uncontrolled autoimmune reactions. The severity of these conditions (grouped under 
the term OHLE) is associated with rapid progression, brainstem involvement, large lesions is due to the development 
of acute edematous necrosis and hemorrhage with a high possibility of disability or death. The aggressive and severe 
course of АHLE requires the immediate initiation of decongestant and immunosuppressive therapy.
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Сокращения: МОГ — миелин-олигоцитарный 
гликопротеин; МРТ — магнитно-резонансная томо-
графия; ОГЛЭ — острый геморрагический лейкоэн-
цефалит; ОРЭМ — острый рассеянный энцефаломи-
елит; РС — рассеянный склероз.

Острый рассеянный энцефаломиелит
Острый рассеянный энцефаломиелит (ОРЭМ) — 

острое многоочаговое аутоиммунное воспалитель-
ное демиелинизирующее заболевание ЦНС, при ко-
тором преимущественно страдают подкорковое 
и глубокое белое вещество полушарий головного 
мозга чаще всего теменной и затылочной долей, зри-
тельные нервы, проводники спинного мозга, одна-
ко не исключено вовлечение и ствола мозга, ножек 
мозжечка и глубокого серого вещества головного 
мозга — зрительных бугров, базальных ганглиев 
[1, 2]. ОРЭМ считается транзиторным и самокупи-
рующимся заболеванием с монофазным течением 
в большинстве случаев; в то же время возможно 
и развитие рецидивов, что создает диагностическую 
проблему дифференциальной диагностики с рас-
сеянным склерозом (РС). При этом у 6–18% детей 
с ОРЭМ в конечном итоге развивается РС [3]. Чаще 
всего ОРЭМ встречается у детей (на протяжении 
всего периода детства — от младенчества до под-
росткового возраста) с заболеваемостью от 0,07 
до 0,64 на 100 000 человек в год среди детского 
населения и средним возрастом начала между 5-м 
и 8-м годами жизни. У взрослых годовая заболевае-
мость варьирует от 0,55/100 000 у лиц старше 60 лет 
до 0,08/100 000 у лиц в возрасте 30–39 лет, а средне-
годовая заболеваемость в 1,7 раза ниже, чем у детей 
(0,27/100 000 у лиц старше 15 лет и 0,47/100 000 — 
в возрасте до 15 лет) [3–5].

ОРЭМ обычно является постинфекционным 
расстройством — его развитие у 67–93% пациен-
тов обычно следует через несколько дней или не-
дель после вирусной или бактериальной инфекции 
(чаще всего — верхних дыхательных путей). Наи-
более высокий уровень заболеваемости отмечается 
после кори, краснухи или ветряной оспы, однако 
перечень возбудителей достаточно широк и пато-
ген часто остается неизвестным. В некоторых слу-
чаях развитие ОРЭМ связано с введением вакцины 
(вакцин-ассоциированный ОРЭМ) и возникает у 5% 
детей (1–2 случая на 1 млн вакцинаций) в течение 
1–3 мес. после вакцинирования. Помимо постин-
фекционного и вакцин-ассоциированного подтипов 
выделяют и идиопатический ОРЭМ [3, 4]. Патогенез 
ОРЭМ предполагает антигенную аналогию между 
антигенами миелина и патогеном, ответственным 
за развитие заболевания, и связан с механизмами мо-
лекулярной мимикрии или с экспрессией двойных 
или химерных Т-клеточных рецепторов с индукци-
ей аутоиммунного ответа к чужеродным и собствен-
ным антигенам [6]. Временной интервал между 
продромальными проявлениями, обусловленными 
воздействием триггера, и начальными симптомами 
ОРЭМ обычно варьирует от 4 до 12 дней, но может 
удлиняться до 6 нед. [3, 7].

ОРЭМ характеризуется появлением множе-
ственных очагов в ЦНС с перивенулярной демие-
линизацией, отеком и перивенозным воспалением. 
Инфильтрация мозговых оболочек лимфоцитами 
обусловливает развитие в 26–31% случаев менинге-
ального синдрома. В фатальных случаях наблюдает-
ся обширное повреждение аксонов [8].

Клиническая картина ОРЭМ характеризуется 
острым или подострым развитием (в течение дней 
или недель, реже сверхострым — в течение несколь-
ких часов) синдрома энцефалопатии с многоочаго-
вым неврологическим дефицитом и неспецифиче-
скими симптомами в виде головной боли, лихорадки, 
тошноты и рвоты. Магнитно-резонансная томогра-
фия (МРТ) подтверждает распространенную деми-
елинизацию с преимущественным поражением бе-
лого вещества головного и спинного мозга. После 
развития заболевания любое колебание клинических 
признаков или результатов визуализации в течение 
первых 3 мес. считается частью монофазного забо-
левания. Эти признаки систематизированы в диагно-
стические критерии ОРЭМ (табл. 1) [9].

Характеристики заболевания у взрослых отли-
чаются от педиатрических случаев. Для детского 
ОРЭМ характерно полисимптомное течение с эн-
цефалопатией, частым нарушением сознания, лихо-
радкой и менингеальными симптомами. У взрослых 
энцефалопатия и нарушение сознания наблюдаются 

Т а б л и ц а  1
Диагностические критерии определенного ОРЭМ [9]

Диагноз может быть поставлен, когда есть все 5 критериев:
•  впервые возникшее многоочаговое клиническое поражение 

ЦНС, предполагающее воспалительную причину 
демиелинизации;

•  энцефалопатия, не объясняемая лихорадкой;
•  изменения на МРТ головного мозга:

–  диффузные, плохо отграниченные (с размытой границей), 
большие (> 1–2 см) очаги, вовлекающие супратенториальное 
белое вещество,

–  Т1-гипоинтенсивные очаги в белом веществе в редких 
случаях (возможно накопление контраста),

–  возможно поражение глубокого серого вещества (таламус, 
базальные ганглии, ствол, мозжечок, спинной мозг);

•  не наблюдается новых клинических или МРТ-очагов через 
3 мес. после начала;

•  обоснованное исключение альтернативных причин

T a b l e  1
Diagnostic criteria for defi nite acute disseminated encephalomyelitis 
[9]

Diagnosis can be made when all fi ve of the following criteria have 
been met:
•  a fi rst multifocal, clinical CNS event of presumed infl ammatory 

demyelinating cause;
•  encephalopathy that cannot be explained by fever;
•  abnormal brain MRI:

–  diff use, poorly demarcated (with a blurred border), large 
(> 1–2 cm) lesions predominantly involving the supratentorial 
cerebral white matter,

–  T1-hypointense lesions in the white matter in rare cases (possible 
contrast enhancement),

–  deep grey matter abnormalities can be present (thalamus, basal 
ganglia, brain stem, cerebellum, spinal cord);

•  no new clinical or MRI fi ndings after 3 months of symptom onset;
•  reasonable exclusion of alternative causes
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реже (до 80,5% и 56% соответственно); обычно пре-
обладает поражение длинных проводящих путей 
(87,1%), преимущественно пирамидных (68,7%) [3, 
4, 7, 10, 11]. Классическое течение ОРЭМ в 70–90% 
случаев монофазное, однако возможны возвратное 
течение с появлением или нарастанием тех же сим-
птомов, которые наблюдались во время дебюта, или 
мультифазное — с появлением новых симптомов 
и очагов на МРТ более чем через 3 мес. после на-
чала первой атаки или через 30 дней после приема 
последней дозы кортикостероидов. Рецидивы почти 
в 3 раза чаще отмечаются в детской популяции [12].

У значительного числа пациентов, особенно у де-
тей, во время острой фазы ОРЭМ в сыворотке крови и в 
ликворе выявляются высокие титры IgG-антител к ми-
елин-олигодендроцитарному гликопротеину (МОГ). 
Сохранение повышенного уровня МОГ-антител в по-
следующем указывает на высокую вероятность раз-
вития рецидива заболевания. Выявление в сыворотке 
антител к аквапорину-4 (AQP4-IgG), характерных для 
заболеваний спектра оптиконевромиелита, исключает 
диагноз МОГ-ассоциированного ОРЭМ [13].

ОРЭМ обычно является самокупирующимся со-
стоянием со спонтанным улучшением и прогноз 
при этом, как правило, благоприятный. В некоторых 
случаях проявления заболевания могут быть тяже-
лыми и драматичными, требующими интенсивной 
терапии. Худший прогноз и более высокий риск 
молниеносного течения связан с вовлечением ствола 
мозга с возможным развитием дыхательной недо-
статочности, требующей проведения искусственной 
вентиляции легких в 11–16% случаев [3]. При ОРЭМ 
смертность составляет 7,8% случаев (95% ДИ = 3,3–
13,5), остаточный неврологический дефицит наблю-
дается у 47,5% пациентов (95% ДИ = 31,8–63,4). 
При этом заболеваемость и тяжесть течения зависят 
от типа патогена и статуса вакцинации в целевом 
районе. У пациентов с корью заболевание развива-
ется в 0,1% случаев, а летальность достигает 25%, 
при SARS-CoV-2-ассоциированном ОРЭМ леталь-
ность составляет 10%, а остаточный неврологиче-
ский дефицит при выписке из стационара отмечает-
ся у 64% пациентов [4, 11, 14].

Острый геморрагический лейкоэнцефалит
Наряду с возможностью тяжелого течения 

при классической форме ОРЭМ может возникать 
развитие сверхострых вариантов с гораздо более 
неблагоприятным прогнозом. Такими вариантами 
течения ОРЭМ являются острый геморрагический 
лейкоэнцефалит (ОГЛЭ), острый геморрагический 
лейкоэнцефаломиелит и острый некротизирующий 
геморрагический лейкоэнцефалит Херста, вызван-
ные развитием каскада сверхострых неконтролиру-
емых аутоиммунных реакций. Тяжесть этих состо-
яний (объединенных под термином ОГЛЭ) связана 
с быстрым прогрессированием, вовлечением ствола 
мозга, большим размером очагов поражения (> 2 см 
в диаметре — псевдоопухолевые), развитием остро-
го отечного некроза и кровоизлияний [15]. Острые 
геморрагические варианты ОРЭМ развиваются пре-
имущественно в возрасте 20–40 лет, в 2 раза чаще 

в мужской популяции. В отличие от классического 
варианта ОРЭМ, они характеризуются меньшей 
выраженностью степени лимфоцитарной инфиль-
трации (превалирует нейтрофильный инфильтрат 
с многочисленными гранулоцитами), значительным 
отеком мозгового вещества и вторичной демиели-
низацией вследствие повреждения астроцитов (как 
при оптиконевромиелите) [16].

Наиболее частыми (32–35%) предшественниками 
заболевания являются вирусные инфекции верхних 
дыхательных путей с наиболее распространенной 
ассоциацией с вирусами гриппа и парагриппа. По-
сле инфекции COVID-19 ОГЛЭ диагностировали 
в 29–35% случаев, описаны также случаи развития 
ОГЛЭ после первого или повторного введения вак-
цины против COVID-19 у пациентов с хронически-
ми воспалительными заболеваниями [14, 17, 18]. 
В отличие от классического варианта ОРЭМ, на-
чало заболевания при ОГЛЭ обычно сверхострое, 
неврологическая симптоматика развивается через 
2–12 дней после триггерной инфекции. Продро-
мальный период может отсутствовать [16]. На фоне 
лихорадки до 41 °С развиваются менингеальный 
синдром и синдром острой энцефалопатии с нару-
шением сознания. Через несколько дней нарушение 
сознания прогрессирует до комы, которая углубляет-
ся в течение 4–10 дней. Возможно двухфазное тече-
ние на протяжении нескольких недель, что связыва-
ют с ранней отменой кортикостероидов. Возможно 
и атипичное течение ОГЛЭ с подострым развитием 
и постепенным нарастанием симптоматики на про-
тяжении нескольких месяцев [19].

Ранние неврологические нарушения могут быть 
представлены выраженными двигательными наруше-
ниями (в половине случаев — гемипарезом), недер-
жанием мочи и чувствительными расстройствами, 
иногда эпилептическими приступами или статусом, 
гиперкинезами, дизартрией. Могут выявляться на-
рушения полей зрения, взора, псевдобульбарный па-
ралич. Афазия или мутизм, развитие которых также 
возможно, в этих случаях обусловлены не корковыми 
нарушениями, а диффузным и массивным некрозом 
подкоркового белого вещества. Вследствие значи-
тельного повышения внутричерепного давления раз-
вивается отек дисков зрительных нервов [16].

В большинстве случаев лабораторные тесты 
при ОГЛЭ выявляют повышенный уровень маркеров 
воспаления, таких как С-реактивный белок, D-ди-
мер, прокальцитонин и ферритин, в сыворотке крови. 
В двух недавних систематических обзорах 49 статей 
с клиническими наблюдениями ОГЛЭ показано по-
вышение уровня белка в ликворе в 87% случаев (от 
1,6 до 7,0 г/л), выраженный лейкоцитарный цитоз — 
у 65% больных (от 24 до 1100 клеток — больше, чем 
при классической форме ОРЭМ, при этом лимфоцитар-
ный цитоз составил от 10 до 70%, нейтрофильный — 
от 40 до 80%), в 39% случаев выявлялись эритроциты 
(от 70 до 400 клеток) [20, 21]. В единичных случаях вы-
являются олигоклональные полосы в сыворотке крови 
и ликворе, что отражает системную воспалительную 
реакцию. Обнаруживаемые при этом дополнительные 
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полосы в ликворе указывают на дополнительную спе-
цифическую реакцию ЦНС или могут быть признаком 
иммунологического ответа на инфекцию [22].

Только по данным нейровизуализации различить 
классический вариант ОРЭМ и ОГЛЭ достаточно 
сложно. В обоих случаях поражение белого веще-
ства связано с отеком и воспалением с последую-
щей демиелинизацией и утратой аксонов. При этом 
выявляются многоочаговые разного размера (часто 
более 1 см) с нечеткими границами асимметрич-
ные поражения в подкорковых и глубоких областях 
белого вещества с менее частым вовлечением глу-
боких подкорковых ядер, ствола мозга, мозжечка 
и спинного мозга. Особенностью ОГЛЭ, в отличие 
от ОРЭМ, является наличие в очагах поражения 
паренхиматозных петехиальных перикапиллярных 
шаровидных и кольцевидных микрокровоизлияний 
с «цветением» в режиме SWI или гематом, большая 
выраженность отека мозгового вещества с развити-
ем масс-эффекта и отсутствие вовлечения подкорко-
вых U-волокон. Изолированные поражения мозжеч-
ка, моста, продолговатого мозга или спинного мозга 
без сопутствующего поражения полушарий головно-
го мозга отмечаются в 16% случаев [16, 20].

В случае быстро прогрессирующего неврологи-
ческого ухудшения неизвестного происхождения 
и данных нейровизуализационного и лабораторного 
обследования, предполагающих ОГЛЭ, рекоменду-
ется проводить биопсию головного мозга. Нараста-
ние тяжести состояния сопровождается увеличением 
МРТ-изменений в течение нескольких дней. [20, 21].

Течение ОГЛЭ обычно агрессивное, быстро про-
грессирующее и тяжелое, заканчивается инвалид-
ностью или смертью (летальный исход отмечается 
в 47–75% случаев, часто на первой неделе болезни). 
Полное выздоровление наблюдалось у 14% пациен-
тов, выздоровление с незначительными неврологиче-
скими расстройствами — в 11% случаев. Факторами 
плохого прогноза являются вовлечение ствола мозга 
или мозжечка и развитие обширных кровоизлияний 
[20]. В связи с этим лечение должно начинаться неза-
медлительно с целью достижения иммуносупрессии 
и купирования отека мозга. Необходимо устранение 
высокого внутричерепного давления с использова-
нием маннитола, гипервентиляции. Возможно про-
ведение декомпрессивной краниотомии [23].

Для борьбы со стойко высокой активностью вос-
паления используется иммуносупрессивная терапия. 
Назначают высокие дозы метилпреднизолона (инфу-
зионная пульс-терапия 1–2 г/сут; у детей — 20–30 мг/
кг/сут) или дексаметазона (10 мг одномоментно, за-
тем — по 4 мг каждые 6 ч) в течение 3–5 дней вместе 
с ацикловиром (инфузии 10 мг/кг каждые 8 ч) и ан-
тибиотиками (амикацин, цефтриаксон, меропенем, 
ванкомицин). Затем переходят на пероральный при-
ем преднизолона (стартовая доза 1–2 мг/кг/сут) или 
дексаметазона (8 мг 2 раза в день) с постепенным 
снижением дозы на протяжении 4–6 нед. Возмож-
ные дифференциальные диагнозы бактериального/
вирусного менингита/энцефалита и злокачествен-
ных новообразований не должны быть абсолютными 

противопоказаниями к назначению кортикостеро-
идов [16, 20, 24–26]. При рефрактерных для корти-
костероидов случаях, наличии противопоказаний 
к их введению или при вовлечении периферических 
нервов эффективным может быть внутривенный им-
муноглобулин в течение 2–5 дней в курсовой дозе 
2 г/кг. В случае неэффективности кортикостероидов 
и внутривенного иммуноглобулина применяется 
плазмаферез курсом от 3 до 10 сеансов через день. 
В систематическом обзоре опубликованных клини-
ческих наблюдений ОГЛЭ сообщается о применении 
кортикостероидов в 97% случаев, плазмафереза — 
в 26%, внутривенного иммуноглобулина — в 12% 
[16, 20, 27, 28]. При неэффективности 1-й и 2-й ли-
ний иммунотерапии проводят внутривенные инфу-
зии циклофосфамида (600–1000 мг/м2 поверхности 
тела или 15 мг/кг в сутки в течение 1–5 дней) или 
ритуксимаба (375 мг/м2 поверхности тела или 1 г 
1 раз в неделю на протяжении 4 нед.) [20, 28–30]. 
При отсутствии эффекта от применения ритуксима-
ба при аутоиммунных энцефалитах сообщается об 
успешном применении тоцилизумаба как ингиби-
тора интерлейкина-6. В связи с этим, учитывая зна-
чительное повышение уровня провоспалительных 
цитокинов при ОГЛЭ, предлагается использовать то-
цилизумаб вместе с иммуносупрессивными препа-
ратами при самых ранних подозрениях в отношении 
ОГЛЭ [27]. Повышенная клиническая насторожен-
ность и раннее выявление этого заболевания с уче-
том лабораторных данных и результатов нейрови-
зуализации могут помочь своевременно применять 
методы контроля высокого внутричерепного давле-
ния и препараты иммуносупрессивной терапии.
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