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ПРОГРЕССИРУЮЩАЯ МУЛЬТИФО
КАЛЬНАЯ ЛЕЙКОЭНЦЕФАЛОПАТИЯ

НЦН РАМН. Москва

Прогрессирующая мультифокальная лейко- 
энцефалопатия (ПМЛ) -  это редкое прогресси
рующее, в основном фатальное, демиелини- 
зирующее заболевание центральной нервной 
системы (ЦНС) вызванное реактивацией су
ществующего в латентном состоянии папова 
вируса (JC вируса) при иммунодефицитных 
состояниях.

Первое описание двух случаев, похожих на 
ПМЛ, принадлежит Halervorden J. (1930). Тер
мин ПМЛ был введен Astrom К.Е. (1958) [2], 
который выделил ПМЛ в самостоятельное за
болевание. Первые случаи ПМЛ были описаны 
им при лимфолролиферативных заболеваниях 
-  хроническом лимфолейкозе, Ходжкинской 
лимфоме. Предположение о вирусной этио
логии заболевания впервые было высказано в 
работах Rhein G.M. в 1965 году после иденти
фикации внутриядерных включений в олиго- 
дендроглиоцитах [38].

Вирусная этиология ПМЛ была установле
на в 1971 году, когда из мозга больного John 
Cunningham (JC) был выделен вирус, получив
ший название JC вирус [35]. В 1984 году было 
установлено, что JC вирус является ДНК со
держащим вирусом семейства папова вирусов 
[16].
Эпидемиология

В развитии эпидемиологических исследова
ний при ПМЛ можно выделить 4 этапа:

1.Д о 80-х годов ПМ Л являлась редким  
заболеванием ; заболеваем ость  составляла 
1:1000000 человек. С 1958 по 1984 годы всего 
описано  230 случаев П М Л. До эпидем ии 
С П И Д  80%  случаев ПМ Л бы ло связано  с 
лим ф опролиф еративны м и  заболеваниям и , 
Ходжкинской лимфомой, тяжелыми формами 
туберкулеза.



2. С начала 90 годов (1990-1996 гг.). в связи 
с ростом  В И Ч -инф екции , заб о л ев аем о сть  
ПМ Л вы росла в 5 раз и в настоящ ее время 
составляет 1:200000  человек в популяции 
[21, 37]. При этом среди ВИЧ инфицированных 
в с т р е ч а е м о с т ь  П М Л  д о  п р и м е н е н и я  
высокоактивной антиретровирусной терапии 
(ВААРТ) составляет 3,3:1000.

3. С в н е д р е н и е м  в ы с о к о а к т и в н о й  
а н т и р е т р о в и р у с н о й  т е р а п и и  (В А А Р Т ) 
заболеваемость ПМ Л снизилась в 2.5 раза и 
составила 1.3: 1000 ВИЧ инф ицированны х 
[13].

4. С 2005 года все чаще стали регистрировать 
случ аи  П М Л у не В И Ч -и н ф и ц и р о в ан н ы х  
больны х с аутоимм унны м и заболеваниям и , 
после трансплантации органов, с рассеянным 
склерозом  в результате п рим енения новы х 
м ето д о в  а г р е с с и в н о й  и м м у н о с у п р е с с и и  
( п у р и н о в ы е  а н а л о г и ,  а л к и л и р у ю щ и е  
с о е д и н е н и я , м о н о к л о н а л ь н ы е  а н т и те л а ). 
З а б о л е в а е м о с т ь  П М Л  у эти х  п а ц и е н то в  
колеблется от 1:1000 до 1:10000 [17, 25, 26]. 
Э тиология и патогенез

ПМЛ является оппортунистической инфек
цией, вызванной реактивацией латентного ви
руса JC. ПМЛ встречается в основном у лиц 
старшего и пожилого возраста, очень редко у 
детей и подростков.

В то же время у детей старш е 11 лет в кро
ви выявляются специфические антитела к JC 
вирусу в 50% случаев. У лиц старш е 30 лет -  в 
80% . У здоровы х лиц JC вирус не вы зы вает 
развития ПМ Л, хотя периодически JC вирус 
выделяется методом ПЦР в моче у 30%  здоро
вых лиц и у 39% в ткани миндалин [5].

До настоящего времени механизм зараж е
ния JC вирусом неизвестен. П редполагают как 
воздушно-капельный, так и фекально-оральный 
пути заражения. Асимптомное инфицирование 
происходит в ранний период жизни, при этом 
персистенция вируса наблю дается в C D 34 
стволовых клетках костного мозга, лимф оид
ных органах и эпителиальных клетках почек, 
куда JC вирус попадает из лимфоцитов пери

ферической крови и миндалин.
При иммунодефицитном состоянии проис

ходит реактивация JC вируса с попаданием его 
в кровь и далее в ЦНС.

В настоящее время доказано, что существу
ют различные изоформы JC вируса в гемопоэ- 
тической и мочевыделительной системах. При 
ПМЛ в мозге идентифицирована изоформа JC 
вируса, гомологичная вирусу, выделенному из 
костного мозга, но не из мочи и почечного эпи
телия.

Высокая инфицированность здоровых лиц 
JC вирусом, периодическая виремия и низкая 
частота встречаемости ПМЛ предполагают два 
предрасполагающих механизма, необходимых 
для развития заболевания:

- во-первых, реактивация латентного JC ви
руса и приобретение им особых, вирулентных 
свойств;

- во-вторых, иммунодефицитное состояние 
пациента, обусловленное различными причи
нами.

Генет!гческие исследования позволили иден
тифицировать ряд изменений, регуляторного 
участка вирусного генома и ю чковы е мутации 
VPI белка JC вируса, вы деленного  из мозга 
больных ПМЛ в отличие от здоровых лиц [44. 
52].

Геном JC вируса содерж ит не кодируемый 
контролирую щ ий участок (noncoding control 
region N C C R ). У больны х с П М Л этот уча
сток реорганизуется в специф ическую  фор
му “M ad” , которая идентиф ицирована толь
ко в мозге и Ц СЖ  больны х с ПМ Л. Предпо
лагают, что в условиях иммуносупрессии JC 
вирус реактивируется на периф ерии, а затем 
происходит его генетическая перестройка из 
NCCRArch (классическая форма) в NCCRMad 
генотип, что делает эту форму инвазивной для 
ЦНС. И менно N C C R M ad JC вирус способен 
проникать через ГЭБ, инфицировать олигоден- 
дроглиоцит и реактивироваться в этой клетке 
вызывая в дальнейш ем ее гибель.

Генетические модификации усиливают аф
ф инность и специф ичность JC  вируса к кле



точным рецепторам, повыш ая его вирулент
ность и трансмиссивность. Не исключено, что 
VP1 мутации повыш аю т тропизм  JC вируса 
к олигодендроглиоцитам, а также позволяют 
ум еньш ить специфическое связывание с ви- 
руснейтрализую щ ими антителами. JC вирус, 
вы деленны й из мозга больных с ПМ Л, име
ет уникальные тандемные повторы в участке 
транскрипционного контроля, что увеличивает 
его репликационную  способность в присут
ствии факторов транскрипции. Латентный JC 
вирус отличается отсутствием подобных по
второв [5].

До настоящего времени не выделены меха
низмы, сдерживающие репликацию JC вируса 
у здоровых лиц. хотя случаи виремии зареги
стрированы.

Ключевым звеном в предотвращении реак
тивации вируса и развитии ПМЛ является со
стояние Т-клеточного иммунитета, содержание 
С04+Т-клеток и цитотоксичных С08+Т-клеток 
[28].

Это подтверждается развитием ПМЛ только 
при иммунодефицитных состояниях; а также 
прямой связью  между содерж анием CD4+ и 
C D 8+ Т-клеток и прогнозом у ВИЧ инфици
рованных больных с ПМЛ. Известно, что глу
бокая иммуносупрессия (не менее 6 месяцев) 
предшествует реактивации JC вируса.

Основными факторами риска развития ПМЛ 
является длительная иммуносупрессия и угне
тение Т-клеточного звена иммунитета. Учиты
вая, что больш инство больных с ПМЛ (85%) 
являю тся ВИЧ-инфицированными, то у этих 
больных основным предрасполагающим фак
тором является значительное снижение числа 
С 04+Т-клеток (менее 200 клеток/мкл).

При других состояниях количество CD4+T- 
клеток может быть различно, при этом уровень 
их определяет темп развития ПМЛ.

Так, при ПМ Л, вызванной применением ри- 
туксимаба, установлено, что уровень CD4+T- 
клеток определяет интервал между последней 
дозой препарата и манифестацией клинических 
проявлений ПМ Л. При содерж ании C D 4+T-

клеток менее 500 клеток/мкл и выраженном 
снижении иммуноглобулинов IgG ПМЛ у боль
ных. получающих ритуксимаб развивается ме
нее чем через 3 месяца после последнего вве
дения препарата. При уровне С 04+Т -клеток 
более 500 клеток/мкл этот период несколько 
продолжительнее (в среднем 17 месяцев).

Уровень С04+Т-клеток и снижение индекса 
С04+Т-клеток /С 08+Т-клеток влияет не толь
ко на темп развития ПМ Л, но и на выж ивае
мость.

Смертность от ПМЛ у больны х с низким 
уровнем С 04+Т -клеток (менее 500 в мкл) на 
фоне лечения ритуксимабом составляет 100%, 
тогда как у остальных больных -  84%.

In vitro J С вирус способен инфицировать 
оли год ен д роц и ты , астр о ц и ты . м он оц и ты , 
В-лимфоциты, Т-лимфоциты, клетки предше
ственники гемопоэтических клеток в костном 
мозге. В настоящее время превалирует мнение 
о реактивации вируса на периферии и проник
новении его через ГЭБ в ткани мозга.

В ЦНС о сн овн ой  м и ш ен ью  для JC ви 
руса являю тся о л и го д ен д р о ц и ты , с кото
рыми он связы вается через серотониновы й 
5-гидрокситриптамин-2А рецептор на поверх
ности глиальных клеток. Эти же рецепторы  
экспрессирую тся астроцитам и. В -клеткам и, 
почечным эпителием. JC вирус вызывает лизис 
миелинобразую щ ей клетки и. как следствие, 
массивную демиелинизацию мозговой ткани. 
П атологическая анатом ия

О сновны ми патом орф ологическим и при
знаками ПМЛ являются множественные очаги 
демиелинизации, вызванные гибелью  олиго- 
дендроцитов. наибольш ее число их встреча
ется в полушариях большого мозга, мозговом 
стволе и мозжечке. Воспалительные изменения 
в головном мозге практически отсутствуют.

Гистологически при ПМЛ выявляются:
• измененные олигодендроциты с увеличен

ными ядрами и внутриядерными вирусными 
включениями;

• пролиферация астроцитов с образованием 
гигантских причудливой формы клеток с ги-



перхроматическими ядрами:
• множественные очаги демиелинизации с 

образованием полостей в них:
• редко наблюдаются изменения в грануляр

ных клетках мозжечка с вирусными внутрия
дерными включениями.
Клиника

Заболевание характеризуется подострым или 
постепенным развитием в течение нескольких 
дней -  недель. Заболевание характеризуется 
подострым (несколько дней) или постепенным 
(несколько недель) развитием  неврологиче
ской и психопатологической сим птоматики. 
Х арактерно отсутствие общ еинф екционны х, 
общемозговых и менингеальных симптомов. 
Н аиболее часто при дебю те заболевания по
являются двигательные нарушения (гемипаре
зы, мозжечковая атаксия), наруш ения зрения 
(гемианопсии). нарушения высш их корковых 
функций (афазия), психические расстройства.

Клинические проявления ПМ Л вклю чаю т 
наличие очаговых, а затем мультифокальных 
н еврологических сим птом ов, которые отра
ж аю т асимм етричное пораж ение полуш арий 
головного мозга. Х арактерны  нарастаю щ ие 
гемипарезы, гемиплегии, гемианопсии и кор
ковая слепота: афазия и дизартрия, мозжечко
вая атаксия и когнитивные нарушения. Очень 
редко развивается спинальная симптоматика. 
Эпиприпадки встречаются у 11% больных. По 
мере роста очагов и увеличения их количества 
развиваются различные психические наруш е
ния (психозы , галлю цинации, бредовы е вы 
сказывания). В конечной стадии заболевания 
наблюдается глубокая деменция, кома и гибель 
больного. Течение вариабельно, летальный ис
ход наступает в течение 6-12  месяцев.

М РТ головного мозга является необходи
мым методом диагностики при подозрении на 
ПМЛ.

М РТ картина при подозрении на П М Л ха
рактеризуется м ультиф окальны м и очагам и  
высокой интенсивности сигнала с нечеткими 
границами на Т2 ВИ в субкортикальном белом 
вещ естве. Чащ е пораж ается белое вещ ество

тем енны х и затылочны х долей, однако, оча
ги могут наблюдаться в любых отдела мозга, 
включая мозжечок и ствол [ 1].

В начале заболевания выявляется несколько 
очагов, по мере прогрессирования процесса 
отмечается нарастание количества сливных 
очагов. Очень редко наблюдается незначитель
ный масс эффект и в этих случаях их трудно 
отличить от глиомы. К онтрастное усиление 
отсутствует в результате малой выраженности 
воспаления. Однако у 5-15% больных отмеча
ется контрастирование по периферии очагов. 
У 50% больных имеет поражение и серое ве
щество [8]. Задняя черепная ямка поражается 
у 48 %  больных. С пинной м озг вовлекается 
крайне редко. Пораж ение зрительных нервов 
не наблюдается при ПМЛ.

К сожалению, при ПМЛ нет специфических 
изменений, в связи с чем, вероятность диагно
стических ошибок очень велика, особенно с 
ВИЧ энцефалопатией [29].

В единичных случаях при ПМЛ и наличии 
JC вируса в ЦСЖ  при М РТ характерные изме
нения не выявляются.

Проведение ВААРТ при СПИДЕ изменило 
не только течение ПМ Л, но и картину МРТ. 
Восстановление иммунного статуса у больного 
сопровождается активацией воспалительных 
процессов и накоплением контрастного веще
ства в очагах дем иелинизации. Этот признак 
рассм атривается как прогностически  благо
приятный.

В цереброспинальной  ж идкости  больных 
выявление JC вируса методом П ЦР являет
ся специфическим (96% ) критерием диагноза 
[22].

Однако чувствительность метода оказалась 
довольно низкой, составляя при дебю те забо
левания 24% и в развернутой стадии 54-58% в 
эпоху применения ВААРТ у ВИЧ инфицирован
ных больных. В то же время чувствительность 
метода до использования ВААРТ у ВИЧ инфи
цированных больных составляла 89,5% [47].

JC вирус не вызывает общевоспалительной 
реакции, в связи с чем изменения в крови и в



ЦСЖ не специфичны и не коррелируют с на
личием JC вируса в ЦСЖ.

Состав ЦСЖ  при ПМЛ у 71% больных не 
отличается от нормы. У 29% имеется легкое 
повышение белка (40-80 мг/мл), у 6% - неболь
шой плейоцитоз (до 16 клеток в 1 мл.). 
Диагностика

Диагностика ПМЛ в настоящее время осно
вывается на клинических проявлениях заболе
вания, данных МРТ и результатах исследования 
ЦСЖ и мозга больных на наличие JC вируса.

Согласно современной классификации диа
гноз может быть выставлен:

• Вероятный диагноз ПМЛ с характерны
ми клиническими и нейровизуализационны- 
ми проявлениями при отсутствии JC вируса в 
ЦСЖ и мозговой ткани.

• Лабораторно подтвержденный при нали
чии ДНК JC вируса в ЦСЖ  больного по дан
ным ПЦР.

• Гистологически подтвержденный при вы
делении JC вируса методом ПЦР из биопсий
ного материала мозга больного. 
Д иф ф еренциальны й диагноз

Дифференциальный диагноз ПМЛ должен 
проводиться со С П И Д -деменцией или ВИЧ- 
энцефалопатией, с оппортунистическими ин
фекциями ЦНС (энцефалиты цитомегалови- 
русной, токсоплазменной и грибковой этиоло
гии). а также лимфомы головного мозга. Наи
большие трудности вызывает дифференциаль
ная диагностика с ВИЧ-энцефалопатией, кото
рая может не отличаться ни по клиническим, 
ни по нейровизуализационным признакам от 
ПМЛ. В данных случаях только выявление JC 
в ЦСЖ и биоптатах головного мозга позволяет 
установить диагноз [28].

Развитие ПМ Л у больных с аутоиммунны
ми заболеваниями и рассеянны м склерозом, 
получавших терапию моноклональными анти
телами (ритуксимаб, натализумаб) делает не
обходимым учитывать развитие ПМ Л у этих 
больных.

П оявление нехарактерн ы х клинических  
симптомов (когнитивных нарушений, афазии,

гемианопсии, психических расстройств), про
грессирующее течение ранее ремиттирующего 
заболевания, появление новых очагов на МРТ. 
не накапливающих контрастное вещество явля
ется основанием предположения ПМЛ у этих 
пациентов (таблица 2.). Основным подтвержде
нием является наличие JC вируса в ЦСЖ. При 
отрицательном результате необходимо повто
рять исследование ЦСЖ каждые 4 недели.

Биопсия головного мозга проводится в ред
ких случаях при отсутствии JC вируса в ЦСЖ 
при повторных исследованиях.

Д ифференциальный диагноз долж ен про
водиться также с токсической лейкоэнцефало- 
патией, вызванной действием цитостатиков, и 
различными инфекциями ЦНС (herpes simplex, 
вирус CM V, varice lla  zoster, c rip to co ccu s , 
aspergillus).

В отличие от вышеназванных инфекций при 
ПМЛ не встречается общеинфекционных и ме
нингеальных симптомов, в связи с отсутствием 
воспалительной реакции как в ЦНС. так и на 
периферии.

Исследования последних лет показали, что 
использование специфических моноклональ
ных антител при рассеянном склерозе, ауто
иммунных и лимфопролиферативных заболе
ваниях повыш ает риск развития ПМ Л среди 
пациентов, которые получают эти препараты.

К м оноклональны м  антителам  относятся 
такие препараты как: ритуксимаб, натализумаб, 
инфликсимаб, этанерцепт.

Ритуксимаб является препаратом монокло
нальных антител против CD20 предш ествен
ников В-лимфоцитов и зрелых В-лимфоцитов. 
Разреш ен к прим енению  при клеточной не 
Ходжкинской лимфоме. резистентном ревма
тоидном артрите. В 2006 году одобрен FDA для 
лечения СКВ.

В настоящ ее время для контроля над дей
ствием ритуксимаба и выявлению побочных 
эффектов препарата действует специальный 
проект (RADAR Research on Advers Drag Events 
and Report) при участии вирусологов, онко
логов, неврологов и других специалистов [3].



Риск развития ПМЛ у больных, получающих 
ритуксимаб 1:8000 [26].

С п е ц и а л ь н о  с о з д а н н ы м  к о м и т е т о м  
(Independent adjudication Com mittee IAC) было 
проанализировано 3417 больных с PC, болез
нью Крона и ревматоидным артритом, получав
ших натализумаб. Больные были обследованы 
неврологом, вирусологом и нейрорадиологом. 
Длительность терапии натализумабом состави
ла 17,9 месяцев. Больные повторно были обсле
дованы через 3 и 6 месяцев после прекращения 
терапии. Было установлено, что биологический 
эффект натализум аба-3  месяца, изменения со
става клеток в ЦСЖ держатся 6 месяцев.

В настоящее время предполагают несколько 
механизмов развития ПМЛ при лечении ната
лизумабом :

• снижение иммунного лейкоцитарного от
вета и реактивация JC вируса;

• стимуляция высвобождения JC вируса из 
костного м озга и н езрелы х лейкоцитов [43. 
23].

Была разработана и утверж дена специаль
ная программа для уменьшения риска развития 
ПМЛ у больных, получаю щ их натализумаб. 
(Risk M inim ization A ction Plan = Risk M AP). 
В связи с этим, в СШ А действует программа 
Tysabri O utreach Unified C om m ittee to Health 
TOUCH) [50, 25].

П репарат был вновь разреш ен к прим ене
нию в мае 2006 года с определенным ограни
чением.

К сожалению, зарегистрировано еще 5 слу
чаев ПМЛ в 2008 году у больных PC [48, 4 ,24] 
из которых 2 больных выжили.

По данным FDA, в 2008 году натализумаб 
получаю т около 5 000 пациентов с PC [14]. 
Риск развития ПМЛ у больных, получающ их 
натализумаб, 1:1000.

В настоящее время разработаны критерии 
включения и исключения при применении на- 
тализумаба у больных с PC.

К критериям включения относятся:
• больные с ремиттирующим PC;
• не более 5 баллов по шкале EDSS;

• частота обострений более 1 в год без или 
на фоне иммуномодулирующей терапии.

• Критерии исключения:
• все прогрессирующие формы PC;
• более 5 баллов по шкале EDSS:
• редкие обострения (менее 1 за 2 года);
• наличие в анам незе перенесенны х забо

леваний, обусловленных иммунодефицитным 
состоянием;

• грибковые заболевания в последние 6 ме
сяцев;

• текущие воспалительные заболевания лег
ких, мочевыделительной системы;

• герпетические инфекции за последние 3 
месяца:

• ВИЧ -  инфекция;
• туберкулез в анамнезе, при этом обязатель

но исследование на латентную туберкулезную 
инфекцию [20.7].

В настоящее время натализумаб использу
ют как монотерапию . При этом установлены 
так назы ваем ы е периоды между окончанием 
предыдущ ей иммуномодулирую щ ей или им- 
муносупрессивной терапии и началом лечения 
натализумабом.

Для интерферонов-бета -  6 недель, азатио- 
прина -  3 месяца, митоксантрона -  6 месяцев. 
Однако до настоящ его времени нет данных о 
продолжительности действия иммуномодули
рую щ их и им м уносупрессивны х препаратов 
после их отмены . Унифицированный период 
«окна» зависит от индивидуальных особен
ностей пациента и препарата.

В настоящее время индивидуальных крите
риев назначения моноклональных антител по
сле той или иной терапии не разработано [19].

Среди лабораторны х показателей при на
значении натализумаба следует обратить вни
мание на необходимое число:

Нейтрофилов > 1500 клеток/мкл;
Лимфоцитов > 1000 клеток/мкл;
CD4+ Т-клеток > 500 клеток/мкл;
С08+Т -клеток > 250 клеток/мкл.
П оказатели гум орального  иммунитета не 

имеют какой-либо прогностической значимо



сти: количество В-лимфоцитов, иммуноглобу
линов, антител к JC вирусу).

О со б ен н о  сл ед у ет  отм ети ть , что исхо
дная нейтропения (например, после лечения 
интерферонами-бета) имеет плохое прогности
ческое значение при назначении натализумаба 
[27].

Несколько случаев ПМЛ было зарегистри
ровано у мужчин (33-62 лет) после трансплан
тации различных органов и у женщин в возрас
те 40-53 лет с СКВ. Все эти пациенты наряду 
с Cell Cept получали глюкокортикостероиды, 
цитостатики. Диагноз был выставлен на осно
вании идентификации ДНК JC вируса в ЦСЖ 
или при биопсии головного мозга.
Лечение

В настоящ ее время эффективного лечения 
нет.

При лечении ПМЛ используют различные 
классы препаратов:

• Противовирусные.
• Цитостатики.
• Антагонисты серотониновых рецепторов.
• Трансплантация стволовых клеток кост

ного мозга.
Высокоактивная антиретровирусная терапия у 

ВИЧ инфицированных больны х-это мультиком- 
плексная терапия, состоящая из нуклеозидного 
ингибитора обратной транскриптазы (тимозид, 
зидовудин), ненуклеозидного ингибитора обрат
ной транскриптазы (делавердин, рескриптор и 
др.), ингибитора протеаз (санвиновир, инвираза 
и др.). Лечение ВИЧ и ПМЛ с использованием 
ВААРТ увеличило выживаемость больных с 3-6 
месяцев до 19,6, снизило заболеваемость ПМЛ 
у ВИЧ инфицированных больных и других оп
портунистических инфекциях. В то же время у 
некоторых больных ВААРТ приводит к манифе
стации ПМЛ или ухудшению течения ПМЛ, что 
обусловлено развитием так называемого иммун
ного реконструктивного воспалительного син
дрома (IRIS; immune econstrictution inflammatory 
syndrome). Предполагают, что активация инфек
ции связана с изменением баланса CD8+/CD4+T- 
клеток [33].

Наиболее часто при ПМЛ не ВИЧ инфици
рованных больных используют противовирус
ные препараты цидофир (вистид), интерферон- 
альфа, интерлейкин-2 .

В небольшом исследовании стабилизация 
процесса отмечалась у нескольких больны х 
с ПМЛ при лечении цитарабином (известном 
также как цитозар -  ингибитор ДНК полиме
разы и репликации вируса.)

Современным направлением влечении ПМЛ 
является использование препаратов блокаторов
5-гидрокситриптамина-2а серотониновых ре
цепторов, необходимых для проникновения JC 
вируса в клетку.

А типичны е антипсихотические средства 
(рисперидон, оланзапин, зипразидон) оказались 
способны блокировать JC вирусную реплика
цию в олигодендроцитах в ЦНС. При этом при
менение рисперидона у 1 пациента оказалось 
эффективным: пациент выжил, и когнитивные 
нарушения значительно регрессировали.

Наиболее эффективным терапевтическим  
подходом является восстановление клеточно
го им мунитета у больны х в результате либо 
снижения дозы иммуносупрессоров или их от
мены (за исключением состояний после транс
плантации органов). П одтверж дением этому 
являются единичные случаи регресса симпто
матики и выздоровление больных после отме
ны цитостатиков [ 10,40]
Прогноз

В большинстве случаев заболевание носит 
фатальный характер, особенно злокачественно 
оно протекает у ВИЧ инфицированных пациен
тов, где продолжительность жизни составляет 
в среднем 3 месяца.

Определяю щ им фактором выж ивания яв
ляется иммунный статус больного, в первую 
очередь количество С 04+Т-клеток. В эру ис
пользования высокоактивной антиретровирус
ной терапии продолжительность жизни ВИЧ 
инфицированных больных с ПМЛ увеличилась 
до 19,6 месяцев [13].

Трансплантация костномозговых клеток у 
больных с ПМ Л и лимфопролиферативными



заболеваниям и такж е значительно увеличи
ла число выж ивш их пациентов. По данны м 
ряда авторов выживаемость больных с ПМЛ с 
лимфопролиферативными заболеваниями без 
трансплантации составляет -  7%, после транс
плантации 29 % [17].

Таким образом, внедрение в практику новых 
методов лечения сопряжено с риском развития 
неожиданных тяжелых осложнений. Механиз
мы латентности  и реактивации оп портуни
стических инфекций будут все чаще являться 
предметом пристального внимания клиници
стов.
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