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Представлены европейские рекомендации по при-
менению различных препаратов, изменяющих тече-
ние рассеянного склероза (ПИТРС). Для выработки 
обоснованных рекомендаций группа экспертов из 27 
ведущих специалистов (клиницистов и радиологов), 
занимающихся проблемой рассеянного склероза 
(РС), проанализировала результаты многочислен-
ных клинических исследований, опубликованные до 
конца декабря 2016 г. и, где возможно, провела их 
мета-анализ.

Были сформулированы 10 вопросов, по которым 
в неврологическом сообществе до сих пор нет еди-
ного мнения. Они касаются эффективности различ-
ных ПИТРС, субоптимального ответа на терапию, 
её безопасности, стратегии лечения пациенток с РС 
при беременности.

РС – наиболее частая причина нетравматиче-
ской инвалидизации в молодом возрасте. В на-
стоящее время в Европе зарегистрировано около 
700 000 пациентов с РС, а всего в мире их пример-
но 2,5 млн. Эра патогенетического лечения РС на-
чалась в 1993 г. с появления первого интерферона 
бета (ИФ), а в 2017 г. Европейским медицинским 
агентством (EMA) зарегистрировано уже 11 препа-
ратов. Это дает потенциальную возможность инди-
видуализированного подхода к лечению пациентов 
с учетом баланса польза–риск. Однако различные 
механизмы действия ПИТРС, требования монито-
рирования состояния больных при их применении, 
различные риски, возникающие при использовании 
того или иного препарата, делают задачу персона-
лизированного лечения весьма сложной. Все еще 
остаются противоречия по поводу относительной 
эффективности препаратов, того – кому, когда и 
какой препарат следует назначать, и оптимально-
го срока начала терапии. Подобные противоречия 
обусловлены гетерогенностью РС, изменениями в 
диагностических критериях, недавним выделением 
нового подтипа РС (первично-прогрессирующего с 
обострениями) а также неоднозначностью резуль-
татов прямых сравнительных исследований. Кроме 
того, несмотря на выделение нескольких прогно-
стических факторов дальнейшего течения РС, нет 
единого мнения, каких пациентов следует относить 
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к группам высокого или низкого риска для выбора 
метода терапии. 

Представленные рекомендации касаются приме-
нения ПИТРС, одобренных EMA для лечения взрос-
лых пациентов, без учета их комбинированного при-
менения или препаратов, находящихся на стадии 
клинических исследований. Группой экспертов не 
рассматривались методы нетрадиционной медици-
ны, а также вопросы симптоматического лечения и 
купирования обострений.

 I. Вопросы о принятии решения  
о начале терапии:

1 Нужно ли начинать применение ПИТРС па-
циентам с клинически изолированным синдромом 
(КИС), независимо от того, удовлетворяют ли они 
критериям достоверного РС?

Рекомендации:
–	 любой препарат из группы ПИТРС должен 

назначаться только в центрах, которые могут 
обеспечить мониторинг пациента, адекватную 
оценку клинических и нейровизуализацион-
ных данных, а также оценить нежелательные 
явления (НЯ) – при КИС с пациентами, име-
ющими очаги на МРТ, характерные для РС, 
но которые не соответствуют критериям до-
стоверного РС, можно обсудить возможность 
назначения интерферонов бета (ИФ) или гла-
тирамера ацетат (ГА)

 
2. Нужно ли назначать ПИТРС пациентам с 

ремиттирующим (РРС) и вторично-прогрессирую-
щим (ВПРС) РС и какой препарат выбрать?

Рекомендации:
–	 при активности РРС, определяемой по частоте 

обострений и/или по данным МРТ (активные 
очаги или появление новых, а также при уве-
личении в размерах старых очагов) следует 
начинать терапию ПИТРС. Это также касается 
КИС, отвечающего критериям РС

–	 при активном РС имеется большой выбор 
препаратов – ИФ, пегилированный ИФ, ГА, 
терифлунамид, диметилфумарат, кладрибин, 
финголимод, даклизумаб, натализумаб и алем-
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сирующей мультифокальной лейкодистрофии 
(ПМЛ) МРТ следует повторять каждый год;

–	 при высоком риске развития ПМЛ (наличии 
антител к JC вирусу, продолжительность тера-
пии натализумабом более 18 мес) МРТ следует 
проводить каждые 3–6 мес;

–	 при высоком риске развития ПМЛ и переходе с 
натализумаба на другой препарат МРТ следует 
проводить сразу после прекращения терапии 
натализумабом и при начале новой терапии. 

III. Вопросы смены терапии
6. У пациентов с РРС, получающих ИФ или ГА и с 

сохраняющимися признаками активности РС в пер-
вый год терапии, нужно ли менять ИФ на ГА и на-
оборот или следует переходить на более активный 
препарат?

Рекомендации:
–	 при сохраняющейся на фоне применения ИФ 

или ГА активности РС следует переходить на 
более эффективные препараты: 

–	 показано, что при переводе с препарата перво-
го ряда на алемтузумаб через 2 года терапии 
значительно снижается среднегодовая частота 
обострений – с 0,52 до 0,26; больше пациен-
тов без обострений – 66% по сравнению с 47%, 
меньше больных с нарастанием инвалидизации 
– 13% по сравнению с 20%.; появление новых 
или увеличившихся в Т2 очагов также снижает-
ся с 68% до 46%. Схожие результаты получены 
и при переводе на финголимод и натализумаб;

–	 решение о переходе на какой-либо препарат 
следует обсуждать с пациентом с учетом нали-
чия у него сопутствующих заболеваний, про-
филя безопасности препарата, тяжести/актив-
ности РС.

7. После прекращения применения высокоактив-
ного препарата у пациентов с РРС нужно ли пере-
ходить на другую терапию?

После отмены высокоэффективных препаратов 
применялись разные варианты: без применения 
ПИТРС, с назначением кортикостероидов, ИФ или 
ГА, финголимода с различными «отмывочными» пе-
риодами. Например, при переходе с натализумаба на 
финголимод отмывочный период у 20% пациентов 
был до 3 мес; у 31% – 3–6 мес и у 59% – более 6 мес. 

Рекомендации:
–	 при прекращении применения высокоэффек-

тивного препарата вследствие его неэффек-
тивности или по соображениям безопасности 
нужно начинать другую высокоэффективную 
терапию. При её начале следует иметь в виду:

–	 чем большая активность (клиническая и ней-
ровизуализационная) была до начала предыду-
щей терапии, тем раньше начинать примене-
ние другого препарата;

–	 при этом необходимо учитывать период полу-
жизни и биологическую активность предыду-
щего препарата, а также вероятность развития 
ребаунд-эффекта (особенно при прекращении 
лечения натализумабом).

тузумаб – с разной степенью эффективности. 
Решение о назначении того или иного препа-
рата, после обсуждения с пациентом, зависит 
от следующих факторов:

–	 личности пациента и наличия у него комор-
бидных заболеваний; степени тяжести и ак-
тивности РС; профиля безопасности препара-
та; его доступности;

–	 пациентам с ВПРС можно назначать высоко-
дозные ИФ, но следует обсудить с ними не-
однозначную эффективность этих препаратов 
при данном варианте течения РС, а также их 
безопасность и переносимость;

–	 можно также рассматривать возможность на-
значения митоксантрона при активном ВПРС, 
информируя пациента об его эффективности 
и, особенно, о переносимости и возможных 
нежелательных явлениях (НЯ);

–	 можно также рассматривать возможность при-
менения при активном ВПРС окрелизумаба 
или кладрибина

3. Нужно ли назначать ПИТРС пациентам с пер-
вично-прогрессирующим РС ( ППРС)? 

Рекомендация:
–	 следует иметь в виду возможность назначения 

окрелизумаба
При назначении любого ПИТРС необходимо 

строго следовать инструкциям по применению пре-
паратов, мониторировать НЯ и учитывать возмож-
ные риски.

 II. Вопросы ведения пациентов:
4. Что у пациентов с РРС, получающих ПИТРС 

в течение первых 6/12 месяцев терапии предсказы-
вает повышенный риск инвалидизации в будущем 
– обострения и/или прогрессирование и/или МРТ-
активность?

Рекомендации:
–	 оценивать комплекс как клинических, так и 

нейровизуализационных данных;
–	 МРТ следует проводить в Т2 ВИ и Т1 ВИ-

режимах, на высокопольном аппарате, и по-
лученные данные должны быть оценены 
квалифицированным радиологом. При этом 
появление новых или увеличение в размерах 
очагов в Т2 ВИ имеет большее значение, чем 
накопление контраста в Т1 ВИ. Появление как 
минимум 1 нового очага предсказывает замет-
ное нарастание инвалидизации к 4–5-му году 
со специфичностью 70% и чувствительностью 
– 85%.

5. Когда пациентам, начавшим применение 
ПИТРС, следует выполнять МРТ для оценки эффек-
тивности препарата? 

Рекомендации:
–	 оценивать данные МРТ следует через 6 мес 

после начала терапии и сравнивать с резуль-
татами МРТ через 12 мес лечения. При этом 
следует учитывать скорость наступления дей-
ствия препарата и активность болезни; 

–	 пациентам с низким риском развития прогрес-
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Рекомендации:
–	 необходимо сообщать женщинам детородного 

возраста, что ПИТРС нельзя применять во вре-
мя беременности, за исключением ГА в дозе 20 
мг; 

–	 планирующие беременность женщины с высо-
ким риском реактивации РС могут продолжать 
применение ИФ и ГА до наступления беремен-
ности. При очень высокой активности заболе-
вания можно рассмотреть вопрос применения 
этих препаратов и во время беременности; 

–	 женщинам с сохраняющейся высокой актив-
ностью РС следует посоветовать отложить 
беременность. Для тех, кто всё же хочет за-
беременеть, или при незапланированной бе-
ременности можно рассмотреть продолжение 
лечения натализумабом во время беременно-
сти только после полного обсуждения возмож-
ных осложнений; при планировании беремен-
ности альтернативой может быть применение 
алемтузумаба, но не менее, чем через 4 мес по-
сле последней инфузии. 

Представленные рекомендации будут пересмо-
трены через 5 лет. В случае же появления новых дан-
ных по преимуществам или недостаткам уже извест-
ных стратегий или появлении новых – пересмотр 
будет осуществлен ранее.

8. У пациентов с РРС при прекращении примене-
ния высокоактивного препарата есть ли риск воз-
обновления или усиления активности болезни (реба-
унд-эффекта)?

–	 ребаунд-эффект после отмены высокоактивно-
го препарата, как правило, возникает и обычно 
рассматривается как возвращение к активно-
сти РС, которая была до лечения. Однако есть 
разночтения этого определения: от оценки 
«хуже, чем до лечения» до оценки «нарастание 
активности РС после отмены натализумаба в 
виде увеличения не менее, чем на 4 активных 
очага в Т1». 

9. Что лучше для пациентов с РРС, получающих 
ПИТРС, которые остаются клинически и радиоло-
гически стабильными долгое время – продолжать 
терапию или прекратить?

Рекомендация:
–	 продолжать применение ПИТРС у клинически и 

радиологически стабильных пациентов при со-
храняющихся безопасности и переносимости.

 IY. Вопрос применения ПИТРС 
при беременности или её планировании

10. Какой должна быть тактика у женщин, по-
лучающих ПИТРС и планирующих беременность, 
или при незапланированной беременности?


