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Введение. Одна из наиболее частых причин развития периферической полинейропатии у больных множественной 
миеломой – бортезомибиндуцированная полинейропатия (БИпН), клинически характеризующаяся парестезиями, 
ощущением жжения и онемения и главным образом болью в конечностях. Болевой синдром при этом зачастую 
сопряжен с развитием тревоги и депрессивного состояния.
Цель исследования – изучить болевой синдром, ассоциированный с БИпН, а также определить взаимосвязь пси‑
хических расстройств и дескрипторов боли у пациентов с множественной миеломой на этапе завершения индукци‑
онной терапии и после аутологичной трансплантации гемопоэтических стволовых клеток (ауто‑ТГСк).
Материалы и методы. С января 2023 г. по апрель 2024 г. в проспективное исследование для изучения боли и вза‑
имосвязи между ней и психопатологическими проявлениями включены 48 пациентов (38 женщин и 10 мужчин, 
медиана возраста 54 года) с множественной миеломой и диагностированной БИпН. Оценку болевого синдрома 
и психометрических показателей с использованием различных валидизированных альгометрических и психометри‑
ческих методов проводили при госпитализации перед выполнением ауто‑ТГСк и на 100‑й день после нее. для объ‑
ективной оценки изучаемых параметров в эти же сроки выполняли электронейромиографическое исследование.
Результаты. БИпН диагностирована у 32 % пациентов. уровень интенсивности боли варьировал от минимальной 
до невыносимой. у 58 % пациентов преобладали боли, локализующиеся в области пальцев рук и ног. Использова‑
ние шкалы pain detect и визуально‑аналоговой шкалы позволило детально оценить изменение болевого синдрома 
и показать статистически значимое снижение интенсивности боли спустя 100 дней после ауто‑ТГСк (p <0,05). ре‑
зультаты контрольного электронейромиографического исследования, выполненного через 100 дней после ауто‑ТГСк, 
подтверждали частичное или полное восстановление функционального состояния нервных волокон.
На основании данных опросников тревоги и депрессии Бека, заполненных пациентами на фоне развернутого боле‑
вого синдрома, симптомы тревоги выявлены в 6 (18 %) случаях, а депрессивные состояния – в 8 (24 %). при иссле‑
довании психоэмоционального состояния больных через 100 дней после ауто‑ТГСк выявлено снижение частоты 
и глубины депрессивного состояния. Однако в отличие от депрессии тревожное состояние сохранялось у тех же 
больных.
Заключение. результаты проведенного исследования свидетельствуют о присутствии и сохранении у ряда пациен‑
тов психоэмоциональных расстройств и указывают на необходимость комплексного подхода к лечению, включа ющего  
не только терапию боли, но и психоэмоциональную поддержку.

Ключевые слова: множественная миелома, бортезомибиндуцированная периферическая полинейропатия, болевой 
синдром, опросник pain detect, опросник боли Мак‑Гилла, шкала катастрофизации боли, краткая психиатрическая 
оценочная шкала, депрессия, тревога, электронейромиографическое исследование
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Background. One of the most common causes of peripheral neuropathy in multiple myeloma patients is bortezomib‑induced 
peripheral neuropathy (bIpN), which is clinically characterized by paresthesia, a burning sensation, numbness, and 
primarily pain in the limbs. This pain syndrome is often associated with the development of anxiety and depression.
Aim. To study the pain syndrome associated with bIpN and determine the relationship between mental disorders and 
pain descriptors in patients with multiple myeloma at the completion stage of induction therapy and after autologous 
hematopoietic stem cell transplantation (auto‑HSCT).
Materials and methods. From January 2023 to April 2024 a prospective study was conducted to examine pain and its 
relationship with psychopathological manifestations. The study included 48 patients (38 women and 10 men, median 
age 54 years) with multiple myeloma and diagnosed bIpN. pain syndrome and psychometric indicators were assessed 
using various validated algometric and psychometric techniques during hospitalization before auto‑HSCT and on day 
100 after transplantation. Electroneuromyography was performed at the same time for an objective assessment of the 
studied parameters.
Results. bIpN was diagnosed in 32 % of patients. pain intensity ranged from minimal to unbearable, with higher bIpN 
severity correlating with more vivid and diverse descriptions of the pain syndrome. pain localized in the fingers and 
toes predominated in 58 % of patients. The use of the pain detect questionnaire and the visual Analog Scale allowed 
for a detailed evaluation of changes in pain syndrome, revealing a statistically significant reduction in pain intensity 
100 days after auto‑HSCT (p <0.05). A control electroneuromyography conducted 100 days after auto‑HSCT confirmed 
partial or complete restoration of nerve fibers functional state.
based on the beck Anxiety and depression Inventory questionnaires completed by patients with pronounced pain 
syndrome, anxiety symptoms were identified in 6 cases (18 %), and depressive states in 8 cases (24 %). A study of patients’ 
psycho‑emotional states 100 days after auto‑HSCT showed a reduction in the frequency and severity of depressive 
states. However, unlike depression, anxiety persisted in the same patients.
Conclusion. The conducted study, which testifies to the presence and persistence of psychoemotional disorders in a number 
of patients, indicates the need for a comprehensive approach to treatment, including not only pain therapy, but also 
psychoemotional support.

Keywords: multiple myeloma, bortezomib‑induced peripheral neuropathy, pain syndrome, pain detect questionnaire, 
McGill pain questionnaire, pain catastrophizing scale, brief psychiatric rating scale, depression, anxiety, electroneuromyographic 
examination
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Введение
Периферическая полинейропатия (ППН) пред­

ставляет собой системную патологию периферическо­
го отдела нервной системы, характеризующуюся рас­
пространенным поражением нервных волокон 
с развитием парезов, трофических и вегетососудистых 
нарушений, а также искаженным восприятием боли 
и температуры [1]. По этиологии различают несколько 
групп нейропатий (наследственные, воспалительные, 
токсические, аллергические, постинфекционные, дис­
метаболические, травматические, паранеопластиче­
ские, идиопатические) [2], среди которых выделяются 
ППН при злокачественных новообразованиях. Пара­
неопластические синдромы с различными неврологиче­
скими проявлениями сопровождают 1–8 % всех злокаче­
ственных опухолей, при этом основная доля приходится 
на парапротеинемические гемобластозы [3].

Периферическая полинейропатия присутствует 
примерно у 7–28 % пациентов с множественной мие­
ломой (ММ), не получавших специфического лечения, 
и у 75 % пациентов развивается в течение болезни либо 
вследствие самого заболевания, либо в качестве по­
бочного действия препаратов, используемых для ле­

чения [4–6]. Таким образом, в зависимости от причи­
ны появления признаков различают несколько видов 
ППН: протеин­, бортезомиб­, винкристин­ и талидо­
мид­ассоциированные, обусловленные опухолью с комп­
рессией спинного мозга или нервов.

Значительное место в этиологии развития ППН 
у больных ММ занимает бортезомибиндуцированная 
полинейропатия (БИПН), поскольку ее распростра­
ненность остается высокой: 31–75 % [7–10]. БИПН 
развивается уже в течение первых 3–5 курсов введения 
препарата, при этом частота ее возникновения и вы­
раженность увеличиваются по мере накопления дозы 
бортезомиба, достигая плато при кумулятивных дозах 
30–45 мг / м2 [11, 12]. По своему характеру БИПН яв­
ляется, как правило, сенсорной, реже сенсомоторной 
[13]. Для нее свойственно дистальное поражение ко­
нечностей, распространяющееся с течением времени 
в проксимальном направлении [14].

Клинически БИПН характеризуется парестезиями, 
ощущением жжения и онемения и главным образом 
болью в конечностях, локализующейся значительно 
чаще в ногах, чем в руках [15]. К снижению повседнев­
ной активности и слабости в нижних конечностях 
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приводит прежде всего боль, а не сенсорные / моторные 
расстройства. Пациенты отмечают болезненность 
как при холоде, так и при тепле, изменение чувстви­
тельности кожи по типу перчаток и носков, нарушения 
тактильной и проприоцептивной чувствительности. 
Иногда может наблюдаться угнетение глубоких сухо­
жильных рефлексов [15].

Выраженность болевого синдрома на фоне БИПН 
у больных ММ изучалась в исследовании М. Bechakra 
и соавт. с использованием опросника боли Мак­Гилла: 
77 % пациентов с ММ предъявляли жалобы на боль 
интенсивностью >4 баллов, при этом 10 баллов соот­
ветствовали максимальной интенсивности [16].

Степень тяжести ППН и оценка нежелательного 
явления бортезомиба, как правило, определяются с ис­
пользованием общих критериев токсичности Нацио­
нального института рака США (табл. 1) [17].

Ряд работ посвящен изучению нейротоксичности 
на фоне терапии бортезомибом. В исследовании 
А. Badros и соавт. отмечено, что среди 78 пациентов 
с ММ лечение бортезомибом осложнилось развитием 
БИПН ≥II степени в 52 % случаев, в том числе БИПН 
III и IV степени у 15 и 7 % больных соответственно 
[18]. В исследованиях SUMMIT и CREST II фазы со­
общается, что у 90 (35 %) из 256 пациентов развилась 
БИПН, в том числе в 13 % случаев – III степени, 
в 0,4 % случаев – IV степени [19]. А. Broyl и соавт. от­
мечали развитие БИПН различной степени тяжести 
после 2–3 бортезомибсодержащих курсов у 208 (25 %) 
из 833 пациентов [20]. При этом БИПН I–II степени 
диагностирована у 49 %, III степени – у 38 %, IV степе­
ни – у 13 %. В клиническом исследовании ALCYONE 

у первичных больных ММ, не кандидатов на аутоло­
гичную трансплантацию гемопоэтических стволовых 
клеток (ауто­ТГСК), которым на этапе индукции про­
ведено 9 циклов Dara­VMP (даратумумаб, бортезомиб, 
мелфалан, преднизолон) или VMP (бортезомиб, мел­
фалан, преднизолон), частота БИПН составила 28,3 
и 34,2 % соответственно, при этом в 4,0 % случаев 
диагностировалась III–IV степень тяжести [21].

При развитии БИПН у больных ММ разработан 
алгоритм снижения дозы бортезомиба [1]. Кроме того, 
рассматривается возможность включения в тактику 
терапии других современных противоопухолевых пре­
паратов, среди нежелательных явлений которых не от­
мечается ППН: ингибиторов протеасом 2­го поколе­
ния, иммуномодулирующих агентов, моноклональных 
антител [22].

Бортезомибиндуцированная полинейропатия 
в большинстве случаев является обратимой и разре­
шается у 64 % пациентов в течение 3–4 мес [23]. 
Лечение БИПН при ММ включает применение ин­
гибиторов обратного захвата серотонина и норадре­
налина (дулоксетин) с центральным механизмом 
подавления невропатической боли, обладающих 
антидепрессивной активностью и способствующих 
повышению порога болевой чувствительности, а так­
же антиконвульсантов (габапентин и прегабалин), 
витаминов и антиоксидантов (витамины В, С, Е, 
альфа­липоевая кислота). В качестве наружного 
средства для уменьшения болей используются ком­
бинация лидокаина и прилокаина в виде различных 
мазей / кремов и меновазин – спиртовой раствор, 
содержащий ментол, новокаин и анестезин [15]. При 

таблица 1. Международная шкала общих критериев токсичности Национального института рака США (версия 5.0)

Table 1. National Cancer Institute Common Toxicity Criteria for Adverse Events (version 5.0)

Степень 
токсичности 

Grade

Жалобы 
complaints

клинические проявления 
clinical manifestations

0 Нет 
Asymptomatic

Нет 
Asymptomatic

I

Парестезия (онемение и покалывание 
в пальцах рук и ног) 

Paresthesia (numbness and tingling in the fingers 
and toes) 

Снижение глубоких сухожильных рефлексов, но без нарушения 
функции 

Reduction of deep tendon reflexes, but without functional impairment

II

Онемение и жжение, отечность, слабость 
в кистях и стопах, боли 

Numbness and burning, swelling, weakness  
in the hands and feet, pain

Парестезия и / или гипестезия болевой чувствительности, 
снижение или отсутствие сухожильных рефлексов, но без сни­

жения ежедневной жизненной активности 
Paresthesia and / or hypesthesia of pain sensitivity, reduction or absence  

of tendon reflexes, but without a decrease in daily vital activity

III

Слабость и нарушение функции конеч­
ности, непереносимая парестезия 

Weakness and impaired limb function, intolerable 
paresthesia

Потеря чувствительности или тяжелая парестезия с нарушени­
ем ежедневной жизненной активности 

Loss of sensitivity or severe paresthesia with impaired daily activity

IV
Постоянная потеря чувствительности 

с утратой функций 
Permanent loss of sensitivity with loss of function

Паралич 
Paralysis
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отсутствии эффекта рассматривают возможность 
 назначения опиоидных анальгетиков [24]. Что же ка­
сается профилактики БИПН, разработка подобных 
стратегий все еще находится в центре внимания ис­
следователей [25].

Болевой синдром при ММ часто ассоциируется 
с развитием тревоги, депрессии и дезадаптивным от­
ношением к болезни [26]. Исследователи фиксируют 
наличие психопатологических нарушений, но не ана­
лизируют их изменения на фоне лечения основного 
заболевания. Так, в работе М. Selvy и соавт. отмечено, 
что частота формирования тревоги и депрессии выше 
у пациентов с БИПН, чем у больных без нее: 55,5 % 
против 14,3 % и 66,7 % против 26,5 % соответственно 
[27]. Схожие выводы относительно взаимозависимос­
ти БИПН и депрессии приводят в своих работах 
D. Azoulay и соавт. и A. J. Beijers и соавт. [28, 29].

Таким образом, проблема коморбидности болево­
го синдрома, обусловленного БИПН, и психических 
расстройств у больных ММ далека от разрешения, 
что обусловливает актуальность данной работы.

Цель исследования – изучить болевой синдром, 
ассоциированный с БИПН, а также определить взаи­
мосвязь психических расстройств и дескрипторов бо­
ли у пациентов с ММ на этапе завершения индукци­
онной терапии и после ауто­ТГСК.

Материалы и методы
С января 2023 г. по апрель 2024 г. в отделение гема­

тологии и химиотерапии парапротеинемических ге­
мобластозов с блоком трансплантации костного мозга 
и гемопоэтических стволовых клеток НМИЦ гемато­
логии госпитализированы 150 пациентов с ММ для вы­
полнения ауто­ТГСК. Среди них у 48 (32 %) диагно­
стирована БИПН, развившаяся в период проведения 
индукционной терапии бортезомибсодержащими 
курсами. Пациенты с БИПН (38 женщин и 10 мужчин, 
медиана возраста 54 года) включены в проспективное 
исследование по изучению боли и взаимосвязи между 
ней и психопатологическими проявлениями.

Оценку болевого синдрома и психометрических 
показателей проводили при госпитализации перед вы­
полнением ауто­ТГСК и на 100­й день после нее. 
Для объективной оценки изучаемых параметров 
в эти же сроки выполняли электронейромиографиче­
ское исследование (ЭНМГ).

Использовали следующие валидизированные альго­
метрические и психометрические методы:

• скрининговый опросник для самоотчета Pain Detect 
(PD­Q) разработан для оценки характера течения 
боли и диагностики невропатического компонен­
та боли, состоит из визуально­аналоговой шкалы 
(ВАШ) и 9 пунктов, 7 из которых характеризуют 
сенсорные симптомы боли, 1 – характер ее тече­
ния, 1 – пространственную локализацию. Итоговая 
сумма баллов 19–38 указывает на невропатиче­
скую боль, −1...12 – отсутствие невропатического 

компонента боли, а 13–18 составляют зону не­
определенной характеристики боли [30];

• опросник боли Мак­Гилла (McGill Pain Questionnaire, 
MPQ) характеризует качество и интенсивность 
боли, состоит из 20 разделов, включающих 78 па­
раметров для оценки сенсорного (восприятие), 
аффективного (внешнее проявление эмоций) и эва­
люативного (субъективная оценка интенсивности 
боли) восприятия. Каждый дескриптор боли соот­
ветствует 1 баллу. Итоговая сумма баллов для сен­
сорного фактора составляет 0–54, аффективного – 
0–19, эвалюативного – 0–5 [31];

• шкала катастрофизации боли (Pain Catastrophizing 
Scale, PCS) описывает мысли и чувства, испыты­
ваемые пациентами во время боли, и состоит из 
3 субшкал: мысленной жвачки – навязчивых мыс­
лей, тревоги, неспособности противостоять мыс­
лям о боли (максимальный балл 16); преувели­
чения – переоценки тяжести боли, ожидания 
негативных последствий (максимальный балл 12); 
безнадежности – аггравации силы и значения 
болевого синдрома, неспособности совладать с бо­
лью (максимальный балл 24). Общий балл PCS 
рассчитывается путем суммирования ответов на 
13 вопросов, максимальное значение составляет 
52 балла и свидетельствует о наивысшем уровне 
катастрофизации боли пациентом [32];

• краткая психиатрическая оценочная шкала (Brief 
Psychiatric Rating Scale, BPRS) – клиническая пси­
хиатрическая шкала из 18 пунктов для оценки 
степени выраженности продуктивной психопа­
тологической симптоматики, проводимой вра­
чом­психиатром. Итоговая сумма баллов 19–39 
свидетельствует об отсутствии / низком уровне 
нарушений; 40–60 – среднем уровне; 61–126 – 
высоком [33];

• шкала тревоги Бека (Beck Anxiety Inventory, BAI) 
направлена на скрининг симптомов тревоги 
и оценку степени ее выраженности, состоит из 
21 вопроса, оценивающего чувство тревоги по 
3­балльной системе. Итоговая сумма ≤21 балла 
свидетельствует о незначительном уровне тревоги; 
22–35 – среднем; >36 (при максимуме 63 балла) – 
высоком [34];

• шкала депрессии Бека (Beck Depression Inventory, 
BDI) направлена на скрининг симптомов депрес­
сии и состоит из 21 вопроса, касающихся наиболее 
часто встречаемых специфических симптомов 
и жалоб, с ответами по 3­балльной системе. Ито­
говая сумма 0–9 баллов свидетельствует об отсут­
ствии депрессивных симптомов, 10–15 – о легкой 
депрессии, 16–19 – умеренной, 20–63 – выражен­
ной и тяжелой [35].
Электронейромиографическое исследование – ме­

тод диагностики нарушений нервно­мышечной сис­
темы, основанный на показателях биоэлектрической 
активности мышц. В целях оценки функционального 
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состояния периферических нервов с помощью элек­
тромиографа «Нейрон­Спектр­4 / ВПМ» определяли 
такие параметры, как амплитуда моторного и сенсор­
ного ответов, а также скорость проведения импульса 
по двигательным и чувствительным волокнам. Иссле­
довали следующие нервы: малоберцовый (n. peroneus 
motor), икроножный (n. suralis sensor), срединный 
(n. medianus motor, n. medianus sensor). Классификация 
степени тяжести БИПН в зависимости от электрофи­
зиологических характеристик представлена в табл. 2.

Статистический анализ
Расчеты проводили с использованием Microsoft 

Excel 7.0 и статистического пакета IBM SPSS Statistics 21 
с учетом методических рекомендаций по дизайну ис­
следования и анализу данных психометрических 
опросников [36]. При анализе материала рассчитыва­
ли средние величины (М) и их средние стандартные 
ошибки (±m). Использовали непараметрические ме­
тоды: критерий Манна–Уитни, критерий Вилкоксона. 
Взаимосвязь между количественными признаками 
выявляли с помощью коэффициента корреляции 
Спирмена. Результаты считали статистически значи­
мыми при p <0,05.

Результаты
Перед выполнением ауто­ТГСК проведена оценка 

болевого синдрома, обусловленного БИПН, у 48 боль­
ных. Итоговые баллы опросника PD­Q указали на на­
личие невропатического компонента боли у 42 (88 %) 
пациентов, а у 6 (12 %) соответствовали неопределен­
ному диапазону, что не позволило полностью исключить 
существование невропатического компонента.

Основными клиническими проявлениями БИПН 
у всех пациентов были парестезии (жжение, покалы­
вание, боль в конечностях), гипо­ и гиперестезии 
по типу перчаток и носков – у 37 (77 %), снижение 
ахилловых рефлексов – у 34 (71 %) и их отсутствие – 
у 9 (19 %). При этом 28 (58 %) пациентов сообщали 

о постоянной боли в кончиках пальцев рук и ног, в сто­
пах; 5 (10 %) – в голенях; у 15 (32 %) больных отмече­
но сочетание нескольких болевых областей.

По опроснику ВАШ PD­Q установлено, что 
у 11 (23 %) больных боль была минимальной (1–3 бал­
ла), у 25 (52 %) – умеренной (4–6 баллов), у 10 (21 %) – 
выраженной (7–8 баллов), у 2 (4 %) – невыносимой 
(9–10 баллов). Средний балл по шкале ВАШ составил 
5,19 ± 0,3.

Оценку боли по опроснику MPQ до ауто­ТГСК 
проводили у 33 больных. Все пациенты, согласно ре­
зультатам анализа ответов, выбрали 3–19 параметров 
для описания своей боли. Самые частые дескрипторы 
представлены на рис. 1.

При оценке катастрофизации боли по шкале PCS 
до ауто­ТГСК наиболее высокие баллы приходились 
на субшкалы «мысленная жвачка» (2–13 (5,29 ± 0,58) 
баллов) и «безнадежность» (5–19 (6,03 ± 0,49) баллов). 
Результаты по субшкале «преувеличение» были низ­
кими (0–4 (1,5 ± 0,26) балла).

Таким образом, с учетом жалоб пациентов и ито­
говых данных опросников среди 48 больных в 11 слу­
чаях определена полинейропатия I степени, в 25 слу­
чаях – II степени, в 12 – III. При этом IV степень 
БИПН не выявлена. Следует отметить, что пациенты 
с БИПН I степени оценивали боль как слабую, 
в то время как БИПН II и III степени сопровождалась 
умеренным, сильным, сильнейшим и невыносимым 
болевыми синдромами.

При повторной оценке болевого синдрома на 
100­й день ауто­ТГСК пациенты в ответах на опросник 
PD­Q вновь выбирали пункты, соответствующие таким 
симптомам БИПН, как онемение и покалывание. Од­
нако по шкале ВАШ PD­Q средний балл, оценива­
ющий болевой синдром, у пациентов через 100 дней 
после ауто­ТГСК статистически значимо снизился 
до 2,69 ± 0,29 (p <0,05).

Результаты опросника MPQ также подтвердили 
снижение интенсивности болевого синдрома через 

таблица 2. Классификация степени тяжести бортезомибиндуцированной полинейропатии на основе характеристик электронейромиографи-
ческого исследования

Table 2. Severity classification of bortezomib-induced peripheral neuropathy based on electroneuromyographic characteristics

Степень тяжести 
Severity

Амплитуда ответа, мВ 
response amplitude, mV

Скорость проведения импульса, м / с 
Impulse conduction velocity, m / s

I В пределах нормы или снижена <20 % от нормы 
Within the normal range or reduced by <20 % of the norm

В пределах нормы или снижена <20 % от нормы 
Within the normal range or reduced by <20 % of the norm

II Снижена на 21–50 % от нормы 
Reduced by 21–50 % of the norm

Снижена на 21–40 % от нормы 
Reduced by 21–40 % of the norm

III Снижена на 51–80 % от нормы 
Reduced by 51–80 % of the norm

Снижена на 41–60 % от нормы 
Reduced by 41–60 % of the norm

IV Снижение >80 % или отсутствие амплитуды ответа 
Reduction >80 % or absence of response amplitude

Снижение >60 % или полное отсутствие 
проводимости импульса 
Reduction >60 % or completely absent impulse conduction
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100 дней после ауто­ТГСК, но статистически значимых 
различий не получено (р >0,05). Тем не менее 4 (12 %) 
больных указывали на сохраняющиеся сильные боли, 
а 17 (52 %) – на умеренную болезненность (табл. 3).

При изучении частоты основных дескрипторов 
боли после ауто­ТГСК удалось отметить снижение 
числа используемых параметров по сенсорному вос­
приятию опросника MPQ, что свидетельствовало 
об изменениях характера болевого синдрома у паци­
ентов:

• пронизывающая, ноющая боль: с 100 до 64 %  
(р = 0,0008);

• ломящая, ошпаривающая боль: с 75 до 50 %  
(р = 0,02);

• выкручивающая, пробивающая боль: с 60 до 40 % 
(р = 0,053);

• разъедающая, полосующая боль: с 40 до 30 %  
(р = 0,34);

• распирающая, палящая боль (самая редкая кате­
гория): с 20 до 10 % (р = 0,14).
По данным анализа аффективного восприятия бо­

левого синдрома опросника MPQ выявлено снижение 
частоты встречаемости всех симптомов в данном разде­
ле на 24,8 % (p <0,05), что говорит об уменьшении ин­
тенсивности неприятных ощущений, связанных с болью, 
и улучшении общего самочувствия пациентов.

Несмотря на снижение интенсивности болевого 
синдрома через 100 дней после ауто­ТГСК, частота 
ответов, характеризующих безнадежность по шкале 
PCS, уменьшилась незначительно (4,03 ± 0,93 балла). 
Итоговые баллы по параметру «преувеличение тяжести 
боли» оставались на том же низком уровне (0,94 ± 0,24). 
Единственным показателем, по которому отмечено 
статистически значимое улучшение (2,97 ± 0,34 балла; 

Рис. 1. Частота встречаемости основных дескрипторов боли по опрос-
нику боли Мак-Гилла: а – сенсорное восприятие; б – аффективное 
восприятие; в – эвалюативное (оценочное) восприятие
Fig. 1. Frequency of occurrence of the main pain descriptors according to the 
McGill pain questionnaire: a – sensory perception; б – affective perception; 
в – evaluative perception

таблица 3. Изменение интенсивности болевого синдрома по опрос-
нику боли Мак-Гилла (эвалюативное (оценочное) восприятие) после 
аутологичной трансплантации гемопоэтических стволовых клеток 
(ауто-ТГСК) (n = 33)

Table 3. Change in pain syndrome intensity by the McGill pain 
questionnaire (evaluative perception) after autologous stem cell 
transplantation (auto-HSCT) (n = 33)

Интенсивность 
боли 

Pain intensity

Число больных с болевым синдромом, n (%) 
number of patients with pain syndrome, n (%) 

до ауто-тГкС 
before auto-hScT

после ауто-тГСк 
after auto-hScT

Слабая 
Mild

2 (6) 12 (36) 

Умеренная 
Moderate

22 (67) 17 (52) 

Сильная / силь­
нейшая / невы­
носимая 
Severe / very 
severe / unbearable

9 (27) 4 (12) 
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  Пронизывающая, ноющая / Piercing, nagging
  Ломящая, ошпаривающая / Aching, scalding
  Выкручивающая, пробивающая / Wrenching, stabbing
  Разъедающая, полосующая / Lacerating, smarting
  Распирающая, палящая / Tender, searing

  Невыносимая / Unbearable
  Сильнейшая / Very severe
  Сильная / Severe

  Утомляет, ослепляет / Tiring, blinding
  Раздражает / Annoying
  Боль-досада / Troublesome
  Изматывает, боль-мучение / Grueling, agonizing
  Злит, приводит в ярость / Angers, enrages

  Умеренная / Moderate
  Слабая / Mild

а

б

в

p <0,01), оказалась субшкала, отражавшая мысленную 
жвачку (исчезновение / уменьшение числа навязчи­
вых мыслей и неспособности противостоять мыслям 
о боли).

Оценка электрофизиологических характеристик 
БИПН перед ауто­ТГСК проведена у 48 пациентов. 
По результатам ЭНМГ у всех пациентов выявлено сни­
жение амплитуды ответа и / или скорости проведения 
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возбуждения в исследуемых нервах на 1–79 % по срав­
нению с нормальными значениями. Частота сенсорной 
формы полинейропатии (нарушения в чувствительных 
волокнах) составила 48 %, сенсомоторной (нарушение 
как чувствительных, так и двигательных волокон) – 
21 %, моторной (повреждение в двигательных волок­
нах) – лишь 2 %.

У 6 больных результаты ЭНМГ не соответствовали 
степени тяжести БИПН, установленной на основании 
жалоб и ответов на опросники. У всех этих пациентов 
изменения при ЭНМГ свидетельствовали о снижении 

степени тяжести БИПН на 1 уровень: с III на II у 3 боль­
ных, с II на I еще у 3.

При контрольной ЭНМГ после ауто­ТГСК у всех 
пациентов выявлена положительная динамика функ­
ционального состояния изучаемых нервов, которая 
проявлялась как увеличением амплитуды потенциалов 
действия в нервном волокне, так и повышением ско­
рости проведения импульса, что указывало на процессы 
восстановления нервной ткани. При этом наиболее зна­
чимые изменения отмечены в чувствительных волокнах 
в виде увеличения амплитуды ответа (табл. 4).

таблица 4. Характеристика функционального состояния нервных волокон по данным электронейромиографического исследования (ЭНМГ)

Table 4. Electroneuromyography (ENMG) characteristics of nerve fibers functional state

Исследуемые 
нервы 

nerves tested

ЭнМГ-характеристика 
EnMG-characteristics

норма 
normal value

до ауто-тГкС 
before auto-hScT

после ауто-тГСк 
after auto-hScT

Амплитуда 
ответа, диапазон 

(медиана), мВ 
response amplitude, 
range (median), mV

СПИ, 
диапазон 

(медиана), м / с 
IcV, range 

(median), m / s

Амплитуда ответа, 
диапазон 

(медиана), мВ 
response amplitude, 
range (median), mV

СПИ, 
диапазон 

(медиана), м / с 
IcV, range 

(median), m / s

Амплитуда ответа, 
диапазон 

(медиана), мВ 
response amplitude, 
range (median), mV

СПИ, 
диапазон 

(медиана), м / с 
IcV, range 

(median), m / s

двигательные волокна 
Motor fibers

Малоберцовый 
нерв слева 
Left n. peroneus

1–5 (3,0) 30–51 (45) 1,5–6,6 (3,2) 35–51 (45) 

>3 >45
Малоберцовый 
нерв справа 
Right n. peroneus

1,2–6 (3,1) 35–56 (45) 1,8–6 (3,6) 35–52 (46) 

Срединный 
нерв слева 
Left n. medianus

2,2–7 (3,4) 50–59 (52) 2,3–7 (4,0) 50–59 (53) 

>3,5 >50
Срединный 
нерв справа 
Right n. medianus

1,1–6,5 (3,5) 47–60 (51) 2,5–6,5 (4,5) 50–60 (54) 

Чувствительные волокна 
Sensitive fibers

Срединный 
нерв слева 
Left n. medianus

7–22 (10) 35–58 (50) 9,5–40 (18) 35–60 (54) 

>12 >50
Срединный 
нерв справа 
Right n. medianus

8–21 (10,5) 36–60 (50,5) 12–35 (17,5) 35–61 (52,5) 

Икроножный 
нерв слева 
Left n. suralis

2,1–19 (8,8) 35–58 (50) 2,2–22 (12) 34–60 (50) 

>10 >50
Икроножный 
нерв справа 
Right n. suralis

3,5–20 (8,8) 35–56 (50) 3,6–21 (12,5) 34–60 (50) 

Примечание. Ауто-ТГСК – аутологичная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток; СПИ – скорость проведения 
импульса. 
Note. Auto-HSCT – autologous hematopoietic stem cell transplantation; ICV – impulse conduction velocity.
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Оценку возможных изменений психометрических 
показателей на фоне болевого синдрома, обусловлен­
ного БИПН, перед и через 100 дней после ауто­ТГСК 
проводили у 33 больных. Все пациенты были консуль­
тированы врачом­психиатром для проведения оценки 
психического состояния. По шкале BPRS у всех паци­
ентов отмечался низкий уровень психопатологической 
симптоматики (19–39 (25,28 ± 0,89) баллов), средний 
и высокий уровни не зарегистрированы в обеих точках 
исследования.

Результаты исследования тревожного состояния 
по шкале BAI до начала предтрансплантационного 
кондиционирования на фоне болевого синдрома, ас­
социированного с БИПН, указывали на отсутствие 
тревоги у 27 больных (3–20 (11,74 ± 1,07) баллов). На­
личие незначительных тревожных проявлений (25 бал­
лов) зарегистрировано у 3 пациентов, средний уровень 
тревоги (29,5 ± 1,5 балла) отмечался у 2, высокий 
(40 баллов) – у 1. При повторной оценке тревожного 
состояния выраженность тревоги сохранялась прежней 
за исключением 1 пациента, у которого тяжесть симп­
томов тревоги снизилась со средней до незначительной 
(табл. 5).

По результатам первичной оценки депрессивного 
состояния по шкале BDI определены отсутствие де­
прессии у 25 больных (4–9 (7,04 ± 0,31) баллов), симп­
томы депрессии легкой степени (12,2 ± 0,86) – у 5. 
Умеренная и выраженная тяжесть симптомов депрес­
сии выявлялась у 1 (19 баллов) и 2 пациентов (27 бал­
лов) соответственно. При этом у 3 больных умерен­
ный / тяжелый депрессивный эпизод сопровождался 
тревожным состоянием среднего / высокого уровня 
выраженности. При повторном изучении депрессив­

ного состояния на фоне снижения интенсивности 
 болевого синдрома через 100 дней после ауто­ТГСК 
проявления депрессии легкой степени тяжести сохра­
нялись лишь у 2 пациентов с изначально тяжелым 
уровнем депрессии (табл. 6).

таблица 6. Изменение выраженности депрессии по шкале депрессии 
Бека после аутологичной трансплантации гемопоэтических стволо-
вых клеток (ауто-ТГСК) (n = 33)

Table 6. Change in depression severity by the Beck depression inventory 
scale after autologous hematopoietic stem cell transplantation (auto-HSCT) 
(n = 33)

Выражен-
ность 

депрессии 
Severity 

of depression

Степень 
тяжести 
БИПн 
Severity  
of BIPn

Число больных, n (%) 
number of patients, n (%) 

до ауто-тГСк 
before auto-

hScT

после ауто-
тГСк 

after auto-hScT

Отсутствие 
депрессии 
Absence  
of depression

I–III 25 (76) 31 (94) 

Легкая 
Mild

I–III 5 (15) 2 (6) 

Умеренная 
Moderate

II 1 (3) 0

Тяжелая 
Severe

III 2 (6) 0

У 6 пациентов, у которых результаты ЭНМГ 
не подтвердили значимую степень тяжести БИПН, 
повышенная чувствительность к боли во всех случаях 
была обусловлена наличием тревожного и / или депрес­
сивного расстройства различной степени.

Таким образом, при анализе изменения интенсив­
ности боли и психометрических показателей до и по­
сле ауто­ТГСК отмечалось, что с течением времени 
и на фоне терапии уровни болевого синдрома и де­
прессии существенно снижаются, что может свиде­
тельствовать о взаимозависимости боли и выраженно­
сти симптомов депрессии. Уровень тревоги остается 
практически неизменным, что, вероятно, связано 
с особенностями типа личности пациентов или дли­
тельным адаптационным процессом.

Обсуждение
В различных исследованиях распространенность 

ППН, связанная с лечением бортезомибом, варьирует 
в зависимости от критериев диагностики, длительно­
сти лечения и других факторов. Так, А. Palumbo и соавт. 
в исследовании, включавшем пациентов с ММ, не яв­
ляющихся кандидатами на ауто­ТГСК, сообщают, 
что частота развития БИПН на фоне специфического 
лечения составляла 30 % [37]. В то же время J. Minarik 
и соавт. в работе, посвященной сравнению частоты 
БИПН в зависимости от способа введения препарата 

таблица 5. Изменение выраженности тревоги по шкале тревоги Бека 
после аутологичной трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток (ауто-ТГСК) (n = 33)

Table 5. Change in anxiety severity by the Beck anxiety inventory scale after 
autologous hematopoietic stem cell transplantation (auto-HSCT) (n = 33)

Выражен-
ность тревоги 

Severity 
of anxiety

Степень 
тяжести 
БИПн 
Severity 
of BIPn

Число больных, n (%) 
number of patients, n (%) 

до ауто-тГСк 
before 

auto-hScT

после ауто-тГСк 
after auto-hScT

Незначи­
тельная 
Minor

I–III 3 (9) 4 (12) 

Средняя 
Average

II–III 2 (6) 1 (3) 

Высокая 
High

III 1 (3) 1 (3) 

Примечание. Здесь и в табл. 6: БИПН – бортезомибинду-
цированная полинейропатия. 
Note. Here and in table 6: BIPN – bortezomib-induced peripheral 
neuropathy.
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у больных ММ, показали, что БИПН развилась у 48 % 
в группе с внутривенным введением бортезомиба 
и у 41 % в группе с его подкожным применением: 
БИПН I–II степени наблюдалась у 20 % против 18 %, 
а III–IV степени – у 6 % против 4 % [9].

По итогам нашего исследования БИПН диагно­
стирована у 32 % пациентов. При этом частота БИПН 
III степени (6 %) была невысокой, а БИПН IV степени 
не зарегистрирована. Уровень интенсивности боли 
варьировал от минимальной до невыносимой. У 58 % 
пациентов преобладали боли, локализующиеся в об­
ласти пальцев рук и ног. Y. Yang и соавт., изучая БИПН, 
также отметили, что болевой синдром определялся 
преимущественно в дистальных частях конечностей, 
а частота возникновения БИПН любой степени состав­
ляла 34 %, при этом III–IV степени – 8,1 % [38].

Использование шкалы PD­Q и ВАШ позволило де­
тально оценить изменение болевого синдрома и показать 
статистически значимое снижение интенсивности боли 
спустя 100 дней после ауто­ТГСК (p <0,05).

Результаты контрольной ЭНМГ, выполненной че­
рез 100 дней после ауто­ТГСК, подтверждали частич­
ное или полное восстановление функционального 
состояния нервных (преимущественно чувствитель­
ных) волокон.

Вопросам коморбидности БИПН и психических 
расстройств, анализу их изменений на фоне лечения 
основного заболевания в литературе уделяется недо­
статочное внимание. Поэтому одной из задач нашего 
исследования была оценка психоэмоциональных рас­
стройств, ассоциированных с БИПН. На основании 
результатов опросников BAI и BDI, заполненных 

пациентами на фоне развернутого болевого синдрома, 
тревожные проявления выявлены в 6 (18 %) случаях, 
а депрессивные состояния – в 8 (24 %). У 3 пациентов 
ответы в опросниках свидетельствовали о наличии од­
новременно тревоги и депрессии.

Данные исследования психоэмоционального со­
стояния больных через 100 дней после ауто­ТГСК по­
зволили определить снижение частоты и глубины де­
прессивного состояния, легкие проявления которого 
отмечены лишь у 2 больных. Столь положительные 
изменения могли быть обусловлены регрессом боле­
вого синдрома, улучшением самочувствия и физиче­
ского состояния пациента.

В отличие от депрессии, тревожное состояние 
сохранялось у тех же 6 больных. Положительная 
динамика отмечена лишь у 1 больного в виде сни­
жения выраженности тревоги со средней до незна­
чительной.

Заключение
Результаты проведенного исследования свидетель­

ствуют о присутствии и сохранении у ряда пациентов 
психоэмоциональных расстройств и указывают на не­
обходимость комплексного подхода к лечению, вклю­
чающего не только терапию боли, но и психоэмоцио­
нальную поддержку. Представляется целесообразным 
активное участие в лечебном процессе врача­психи атра 
и врача­невропатолога для разработки более эффек­
тивных методов лечения как неврологических, так 
и психоэмоциональных осложнений у больных ММ, 
получающих интенсивные индукционные и транс­
плантационные терапевтические методики.
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