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Czy somatosensoryczne potencjały wywołane mogą być wskaźnikiem 
rokowniczym u chorych na stwardnienie rozsiane poddanych kuracji 
immunomodulującej?
Whether somatosensory evoked potentials can be a prognostic indicator in patients  
with immunomodulating therapies of multiple sclerosis?
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Streszczenie	
Wstęp:	Na podstawie dotychczasowych badań uważa się, że terapia lekami immunomodulacyjnymi (DMT) jest 
skuteczna w leczeniu postaci rzutowo-remitującej stwardnienia rozsianego. Celem	 pracy była ocena wartości ro-
kowniczej somatosensorycznych potencjałów wywołanych (SSPW) u chorych w czasie 2-letniej kuracji interfe-
ronami beta (1a i 1b) oraz octanem glatirameru. Materiał	 i	metody:	Materiał kliniczny stanowiło 106 pacjentów 
(35 mężczyzn i 71 kobiet) w wieku 18-54 lat, z ustalonym rozpoznaniem stwardnienia rozsianego, poddanych co najmniej 
2-letniej kuracji immunomodulującej. Wyniki: Przed wdrożeniem leczenia prawidłową wartość SSPW odnotowano 
u 37 (35%), zaś nieprawidłową – u 69 chorych (65%). W badanej grupie u 32 pacjentów (30,1%) wystąpił w trakcie 
kuracji rzut choroby. Spośród nich 6 osób miało wyjściowo prawidłowy wynik SSPW, zaś u pozostałych stwierdzono 
wynik nieprawidłowy. Po zakończeniu DMT w grupie z wyjściowo prawidłowym SSPW zaobserwowano pogorszenie 
stanu neurologicznego (ocenione jako progresja EDSS >1,0 w stosunku do oceny przed leczeniem) u 8 chorych, zaś 
w grupie z wyjściowo nieprawidłowym SSPW – u 18 chorych. Wnioski:	W grupie pacjentów z wyjściowo nieprawidło-
wym wynikiem SSPW rzut choroby w trakcie leczenia immunomodulacyjnego wystąpił znacznie częściej niż w grupie 
z prawidłowym wynikiem SSPW.

Słowa	kluczowe: wzrokowe potencjały wywołane (WPW), stwardnienie rozsiane, leczenie immunomodulacyjne (DMT), 
ogniska demielinizacyjne, rezonans magnetyczny

Summary	
Background:	Based on clinical studies published to date, it is assumed that immunomodulation therapy (DMT) is ef-
fective in the treatment of relapsing-remitting form of multiple sclerosis. The	aim	of	this	study was an analysis of pre-
dictive value of somatosensory evoked potentials (SEP) in patients treated for two years with interferon (INF β-1a, 
IFN β-1b) and glatiramer acetate (GA). Material	and	methods:	The study included 106 patients (35 men, 71 wom-
en, aged 18-54 years) diagnosed with multiple sclerosis, undergoing an at-least 2-years’ DMT treatment (IFN β-1a, 
IFN β-1b, GA). Results:	Before treatment, normal SEP response was noticed in 37 patients (35%) and abnormal values 
– in 69 patients (65%). In the study group, 32 patients (30.1%) had a relapse during follow-up. In this group 6 patients 
had baseline normal SEP value, and others had abnormal SEP value. At the end of DMT, in normal baseline SEP 
group, the disease progression (defined as progression at least 1 point in EDSS scale) was seen in 8 patients, while in 
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WSTĘP

Na podstawie dotychczasowych wieloletnich badań 
uważa się, iż interferony beta-1a (INF β-1a), be-
ta-1b (INF β-1b) oraz octan glatirameru (GA) 

są częściowo skuteczne w leczeniu postaci rzutowo-remitują-
cej stwardnienia rozsianego (RRMS). Badania te nie wykaza-
ły jednak istotnego wpływu na niewydolność ruchową chorych 
poza spowolnieniem progresji choroby(1-3). Brakuje jedno-
znacznych obiektywnych wskaźników oceny progresji choroby 
poza skalami klinimetrycznymi i obrazowaniem MRI.
Badanie somatosensorycznych potencjałów wywołanych (SSPW) 
stanowi cenne uzupełnienie badań diagnostycznych w rozpo-
znawaniu stwardnienia rozsianego (SM). Ich użyteczność kli-
niczna polega na zdolności wykazania nieprawidłowej funkcji 
czuciowej, gdy wywiad i/lub badanie neurologiczne tego nie 
wykazują. Z danych z piśmiennictwa wynika, iż nieprawidłowy 
wynik SSPW występuje u 36-63% pacjentów w chwili rozpo-
znania SM(4). W miarę postępu choroby obserwuje się tenden-
cję do pogarszania się wszystkich parametrów SSPW.
Celem pracy była ocena wartości rokowniczej somatosenso-
rycznych potencjałów wywołanych u chorych w czasie 2-letniej 
kuracji immunomodulacyjnej interferonami beta (1a i 1b) oraz 
octanem glatirameru.

MATERIAŁ	I	METODY

Materiał kliniczny stanowiło 106 pacjentów (35 mężczyzn 
i 71 kobiet) w wieku 18-55 lat, z postacią rzutowo-remitują-
cą stwardnienia rozsianego rozpoznaną zgodnie z kryteriami 
McDonalda i wsp. z 2005 roku(5), którzy odbyli 2-letnią kura-
cję immunomodulującą (DMT) w okresie 2003-2011. Pacjen-
ci zostali zakwalifikowani do DMT w Klinice Neurologicznej  
10. Wojskowego Szpitala Klinicznego w Bydgoszczy zgod-
nie z kryteriami programu NFZ. Terapia immunomodulują-
ca obejmowała następujące podgrupy: 22 chorych leczonych 
interferonem beta-1a w postaci iniekcji podskórnych (9 męż-
czyzn i 13 kobiet w wieku 21-51 lat, średnia wieku 25 lat, EDSS 
1,0-3,5), 22 chorych leczonych interferonem beta-1a w po-
staci iniekcji domięśniowych (5 mężczyzn i 17 kobiet w wie-
ku 18-55 lat, średnia wieku 28,6 roku, EDSS 1,0-4,0), 52 cho-
rych leczonych interferonem beta-1b (16 mężczyzn i 36 kobiet 
w wieku 20-46 lat, średnia wieku 31,7 roku, EDSS 0-4,0) oraz 
10 chorych leczonych octanem glatirameru (4 mężczyzn i 6 ko-
biet w wieku 24-46 lat, średnia wieku 34,4 roku, EDSS 1,0-4,0).
W trakcie kwalifikacji do terapii oprócz badań laboratoryjnych 
niezbędnych do włączenia leczenia chorzy mieli wykonane ba-
danie magnetycznym rezonansem jądrowym (MRI) mózgu 

i rdzenia szyjnego oraz badanie somatosensorycznych poten-
cjałów wywołanych.
Badanie SSPW przeprowadzono, stosując stymulację nerwów 
pośrodkowych i piszczelowych bodźcem o częstotliwości 2 Hz 
i czasie trwania 0,2 ms. Dokonywano oceny najbardziej stałych 
parametrów, oceniając obustronnie latencję potencjału odpo-
wiednio dla odpowiedzi obwodowych, rdzeniowych i korowych 
oraz wartość centralnego czasu przewodzenia.
Badanie rezonansem magnetycznym wykonano aparatem GY-
ROSCAN NT 10 z zastosowaniem cewki szyjnej kwadratu-
rowej, w sekwencji T1, T2 i FLAIR, grubość warstwy 3 mm. 
Zmiany demielinizacyjne oceniono u pacjentów przed poda-
niem i po podaniu środka kontrastowego Magnevist w dawce 
standardowej 0,1 mmol/kg masy ciała.
Po zakończeniu 24-miesięcznego okresu leczenia u chorych wy-
konano kontrolne badanie rezonansem magnetycznym, somato-
sensorycznych potencjałów wywołanych oraz ponownie ocenio-
no stopień niewydolności ruchowej w skali EDSS Kurtzkego(6).

WYNIKI

Przed wdrożeniem leczenia immunomodulującego prawidło-
wą wartość SSPW stwierdzono u 37 (35%), zaś nieprawidłową  
– u pozostałych 69 chorych (65%). Wyniki badań przedstawio-
no na rys. 1 i w tabeli 1.
W ocenianej 106-osobowej grupie pacjentów u 32 z nich 
(30,1%) wystąpił w trakcie kuracji rzut choroby. W gru-
pie z rzutem 6 pacjentów miało wyjściowo prawidłowy wy-
nik SSPW (16,2%). W tej grupie po zakończeniu 2-letniej ku-
racji u 3 osób doszło do pogorszenia stanu neurologicznego  
o 1 punkt w skali EDSS w porównaniu z okresem przed lecze-
niem. U pozostałych 26 pacjentów z rzutem choroby w trak-
cie kuracji stwierdzono wyjściowo nieprawidłowy wynik SSPW 
(37,7%). W tej grupie progresja w EDSS o co najmniej 1 pkt 
wystąpiła u 13 chorych (18,8%). Oznacza to, że w grupie z wyj-
ściowo nieprawidłowym wynikiem SSPW rzut choroby wystą-
pił ponad 2-krotnie częściej niż w grupie z prawidłowym SSPW. 
Niemniej jednak po zakończeniu 2-letniego okresu lecze-
nia w obu grupach odnotowano pogorszenie stanu neurolo-
gicznego (ocenione jako progresja EDSS >1,0 w stosunku do 
oceny przed leczeniem) u porównywalnego odsetka chorych  
[8 chorych (21,6%) w grupie z wyjściowo prawidłowym SSPW  
i 18 chorych (26%) w grupie z nieprawidłowym SSPW].
W grupie pacjentów z wyjściowo prawidłowym wynikiem SSPW 
u 13 chorych (35%) po zakończeniu 2-letniej kuracji zaobserwo-
wano progresję zmian radiologicznych bez manifestacji klinicznej.
Ocenę kliniczną chorych i SSPW w trakcie kuracji immunomo-
dulującej interferonami beta i GA przedstawiono w tabeli 1.

abnormal SEP group – in 18 patients. Conclusions:	In patients with baseline abnormal SEP, relapses during DMT ther-
apy were more frequent than in those with normal SEP.

Key	words: visual evoked potential (VEP), multiple sclerosis, immunomodulating therapy (DMT), demyelinating lesions, 
magnetic resonance
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OMÓWIENIE

Stwardnienie rozsiane jest przewlekłą chorobą zapalno-zwy-
rodnieniową ośrodkowego układu nerwowego o nie do koń-
ca poznanej przyczynie. Przełomem w terapii tej choroby było 
wprowadzenie do leczenia w 1993 roku interferonu beta-1b 
(INF β-1b). Był to pierwszy lek zmniejszający częstość rzu-
tów choroby w postaci rzutowo-remitującej(1). Osiągnięcie to 
spowodowało zarejestrowanie kolejnych leków immunomo-
dulujących, takich jak octan glatirameru (GA), czy kolejnych 
preparatów interferonu beta (INF β-1a). W dostępnych wie-
loośrodkowych badaniach dotyczących skuteczności interfe-
ronów i octanu glatirameru wykazano, że INF β-1b zmniej-
sza częstość rzutów u chorych z RRMS o 32,5%(1), INF β-1a 
o 24%(3), zaś GA o 29%(2). Dostępne metaanalizy porównujące 
skuteczność działania octanu glatirameru i interferonów beta 
wykazały podobne działanie na redukcję rzutów i narastanie 
stopnia niesprawności ruchowej obu grup leków (BEYOND, 
REGARD)(7,8). W badaniu własnym zaobserwowano, że rzut 
choroby wystąpił rzadziej w grupie pacjentów leczonych octa-
nem glatirameru w porównaniu z pacjentami leczonymi inter-
feronami, niemniej jednak po zakończeniu 2-letniego okresu 
leczenia stopień postępu niepełnosprawności kształtował się 
podobnie w tych grupach.
Badanie somatosensorycznych potencjałów wywołanych wy-
korzystuje się do oceny szybkości przewodzenia w drogach czu-
ciowych, które to relatywnie często ulegają uszkodzeniu w SM. 

Progresja edSS >1,0 ogniska w mri nieme klinicznie rzut choroby

rodzaj 
i dawka leku

Prawidłowy wPw 
n (%)

nieprawidłowy wPw 
n (%)

Prawidłowy wPw 
n (%)

nieprawidłowy wPw 
n (%)

Prawidłowy wPw 
n (%)

nieprawidłowy wPw 
n (%)

INF β-1a
30 µg i.m. 2 (25%) 2 (14%) 2 (25%) 8 (57,1%) 2 (25%) 2 (25%)

INF β-1a
44 µg s.c. 1 (14,3%)  5 (33,3%) 2 (28,6%) 6 (40%) 1 (14,3%) 9 (60%)

INF β-1b
250 µg s.c. 4 (20,0%) 9 (28,0%) 9 (45,0%) 12 (37,5%) 3 (15,0%) 14 (43,7%)

GA
20 mg s.c. 1 (50%) 2 (25%) 0 (0%) 3 (37,5%) 0 (0%) 1 (12,5%)

Tabela 1. Ocena kliniczna, radiologiczna i WPW w przebiegu 2-letniej kuracji DMT u chorych z RRMS

Czułość SSPW w przypadku klinicznie pewnego stwardnie-
nia rozsianego (CDMS) sięga 36-63%(4). Znaczenie rokowni-
cze SSPW zostało ocenione przede wszystkim na podstawie 
prospektywnej analizy pacjentów z pierwszym izolowanym ze-
społem demielinizacyjnym (CIS). W swoich badaniach Hume 
i wsp.(9) oraz Matthews i wsp.(10) wykazali, że chorzy z CIS 
i nieprawidłowym wynikiem SSPW byli mniej więcej 3-krot-
nie bardziej narażeni na rozwój CDMS niż pozostali. Ponadto 
stwierdzono w jednym z tych badań, że nieprawidłowe poten-
cjały wywołane – głównie somatosensoryczne i ruchowe – wy-
kazują korelację z postępem niepełnosprawności(9). Podobne 
wyniki uzyskano w badaniach własnych, w których nieprawi-
dłowy wyjściowo wynik SSPW wiązał się zarówno z szybszym 
postępem niepełnosprawności, jak i z pojawieniem się nowych 
ognisk demielinizacji bez manifestacji klinicznej. Jednak naj-
większą zależność zaobserwowano między wynikiem SSPW 
a częstością rzutów w trakcie 2-letniego okresu leczenia immu-
nomodulującego. Stwierdzono, iż wyjściowo nieprawidłowy 
wynik SSPW wiązał się z niemal 2-krotnie częstszym wystąpie-
niem rzutu choroby w trakcie leczenia. Można zatem przypusz-
czać, że pacjenci z nieprawidłowym wynikiem SSPW w więk-
szym odsetku niż chorzy z wyjściowo prawidłowym wynikiem 
SSPW są narażeni na brak pozytywnej odpowiedzi na kura-
cję immunomodulującą. Jest to bardzo ważny aspekt właści-
wej kwalifikacji chorego do DMT, szczególne w okresie wdra-
żania i rejestracji coraz to nowych form leczenia stwardnienia 
rozsianego. W aspekcie rosnącej liczby leków już zarejestrowa-
nych do leczenia SM, jak również nowych obiecujących prepa-
ratów będących na końcowych etapach badań klinicznych nie-
zwykle istotne wydają się zarówno monitorowanie chorych, jak 
i optymalny dobór terapii. Opracowanie odpowiednich tech-
nik diagnostycznych z uwzględnieniem potencjałów wywoła-
nych pozwoli na bardziej precyzyjną kwalifikację chorych do 
odpowiedniego modelu leczenia i zaproponowanie innej formy 
terapii pacjentom, u których istnieje duże ryzyko niepowodze-
nia kuracji immunomodulującej.

WNIOSEK

W grupie leczonej DMT progresja choroby w ocenie klinicznej 
(rzut choroby, progresja o 1,0 pkt w skali EDSS) oraz radiologicz-
nej (nowe ogniska demielinizacyjne w obrazach T1- i T2-zależ- 
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Rys. 1.  Ocena kliniczna chorych i SSPW w przebiegu 2-letniej ku-
racji immunomodulującej 
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nych w badaniu MRI) dominowała u chorych z nieprawidłowym 
SSPW w badaniu wyjściowym, w porównaniu z pacjentami z pra-
widłowym wynikiem SSPW.
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