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Последнее время специалисты все больше внимания уделяют своевременному лечению активных форм 
рассеянного склероза. В ходе симпозиума эксперты рассмотрели практические аспекты применения 
кладрибина в таблетках (Мавенклад®) у пациентов с высокоактивным рассеянным склерозом. 

Трансформация подходов к лечению  
высокоактивного рассеянного склероза 

Профессор, д.м.н. 
А.Н. Бойко

Высокоактивный рассеян-
ный склероз (ВАРС) – тип 
РС, при котором имеют 

место наличие двух и более обо-
стрений в течение года и выяв-
ление одного или более очагов, 
накапливающих контраст, либо 
увеличение количества очагов 
на Т2-ВИ, по данным магнит-
но-резонансной томографии 
(МРТ) головного и/или спин-
ного мозга, по сравнению с ре-
зультатами предыдущего иссле-
дования. 
По словам Алексея Николаеви-
ча БОЙКО, профессора кафе-
дры неврологии, нейрохирургии 
и медицинской генетики Россий-
ского национального исследова-
тельского медицинского уни-
верситета им. Н.И. Пирогова, 
директора Института клиниче-
ской неврологии, руководителя 
отдела нейроиммунологии Фе-
дерального центра мозга и ней-
ротехнологий, директора Мо-
сковского центра рассеянного 

склероза, президента Российско-
го комитета исследователей рас-
сеянного склероза (RUCTRIMS), 
д.м.н., заслуженного деятеля 
науки РФ, новая схема использо-
вания препаратов, изменяющих 
течение рассеянного склероза 
(ПИТРС), учитывает современ-
ную классификацию РС. Со-
гласно этой классификации, РС 
подразделяют на РС с  обостре-
ниями и  прогрессирующий РС. 
Для лечения РС с обострениями, 
представленного ремиттирую-
щим РС (РРС) и вторично-про-
грессирующим РС с  обостре-
ниями, могу т применяться 
интерфероны (ИФН) бета, гла-
тирамера ацетат, терифлуномид, 
диметилфумарат, кладрибин 
в  таблетках, натализумаб, фин-
голимод, алемтузумаб, окрелиз-
умаб и сипонимод. При прогрес-
сирующем РС, представленном 
вторично-прогрессирующим 
РС без обострений и первично-
прогрессирующим РС, могут ис-
пользоваться сипонимод и окре-
лизумаб.
В российском исследовании 
оценива ли качество жизни 
518 больных ВАРС из 14 россий-
ских центров с помощью неспе-
цифической шкалы опросника 
SF-36 и  специфической шкалы 
опросника MSQоL. Согласно 
результатам, почти все показа-
тели были ниже контрольных. 

У  пациентов с  ВАРС по срав-
нению с  пациентами с  обыч-
ным течением РРС были более 
выражены изменения дневной 
активности, влияние клини-
ческих симптомов на качество 
жизни. Соответственно у таких 
больных отмечались более не-
гативное отношение к  систе-
ме здравоохранения и  низкий 
общий индекс здоровья. Корре-
ляционный анализ по Питерсу 
продемонстрировал негативное 
влияние частоты обострений на 
качество жизни больных ВАРС. 
Поэтому, по мнению эксперта, 
самая актуальная задача вра-
чей  – своевременно предупре-
ждать подобные обострения.
Важное место в  схеме лечения 
ВАРС отводится кладриби-
ну в  таблетках, выпускаемому 
под торговым названием Ма-
венклад®. Кладрибин является 
аналогом 2'-дезоксиаденозина. 
Замещение водорода атомом 
хлора в  пуриновом кольце за-
щищает кладрибин от распада, 
увеличивая время его пребы-
вания внутри клеток. Такими 
клетками преимущественно яв-
ляются лимфоциты. Накопле-
ние кладрибина в лимфоцитах 
приводит к их апоптозу. 
Исследование L.O. Jorgensen 
и  соавт. (2020) продемонстри-
ровало способность кладри-
бина снижать воспалительную 
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активность активированной 
микроглии. Высокая эффектив-
ность монотерапии кладриби-
ном в таблетках показана в двух 
рандомизированных исследо-
ваниях III фазы  – CLARITY 
и CLARITY Extension. Установ-
лено, что после двух годовых 
курсов кладрибина в таблетках 
эффективность сохраняется 
в  течение последующих двух 
лет, в то время как число лимфо-
цитов возвращается к нормаль-
ному уровню1, 2. После лечения 
кладрибином популяции В-кле-
ток памяти остаются истощен-
ными, но происходит репопуля-
ция наивных В-клеток3.
Новым механизмом воздейст-
вия на иммунную систему при 
РС считается терапия имму-
нореконституции, когда после 
короткой имму носу прессии 
происходит восстановление 
субпопуляций Т-и В-клеток 
с новыми функциональными ха-
рактеристиками. В итоге наблю-
дается смена «репертуара» им-
мунного ответа на длительное 
время. Кладрибин в таблетках – 
единственный пероральный 
препарат группы селективной 
иммунореконституции. Ретро-
спективный анализ показал, 
что терапия кладрибином в та-
блетках у пациентов с высокой 
активностью РС и  наличием 
двух и  более обострений спо-
собствует более эффективно-
му снижению средней частоты 
обострений и  времени до про-
грессирования инвалидизации 
по сравнению с плацебо4.
Рекомендуемая кумулятивная 
доза кладрибина  – 3,5 мг/кг 
массы тела в  течение двух лет. 

Кладрибин в  таблетках назна-
чается двумя короткими кур-
сами в первые два года лечения 
с  последующим периодом без 
приема препарата на третий 
и  четвертый год. Годовой курс 
терапии составляет две недели, 
а каждая неделя лечения состо-
ит из четырех-пяти дней. 
Долгосрочная высокая эффек-
тивность терапии препаратом 
кладрибин в  таблетках у  662 
больных РС продемонстриро-
вана в исследовании CLASSIC-
MS5. За медианный десятилет-
ний период наблюдения были 
получены следующие результа-
ты: 94,6% пациентов сохраняли 
мобильность и  не нуждались 
в инвалидной коляске, 83,7% не 
нуждались в поддерживающем 
устройстве при ходьбе, 63,3% 
пациентов не требовалось даль-
нейшее лечение ПИТРС. 
Профессор А.Н. Бойко пред-
ставил данные наблюдательно-
го исследования больных РРС, 
прошедших курс лечения кла-
дрибином в  таблетках в  Мос-
ковском центре рассеянного 
склероза. За период с  2018 по 
2021 г. полный курс лечения 
кладрибином в таблетках полу-
чили 34 пациента с  ВАРС, еще 
22 пациента пока прошли толь-
ко первый курс терапии. 
Все 34 пациента, в большинстве 
своем женщины (70%) (средний 
возраст – 34 года), имели доста-
точно активный рассеянный 
склероз (в среднем 2,42 обостре-
ния в год). У 13 (38%) больных 
отмечался ВАРС с  самого на-
чала заболевания, и кладрибин 
в таблетках стал для них первой 
линией терапии. Предшеству-

ющее лечение 62% пациентов 
включало финголимод, тери
флуномид, глатирамера ацетат 
(ГА), ИФН-бета. До начала те-
рапии и  каждые последующие 
шесть месяцев проводились 
МРТ, оценка EDSS, исследова-
ние субпопуляций лимфоцитов 
крови. 
Согласно полученным данным, 
имели место только два кли-
нических обострения у  двух 
пациентов на шестой и  вось-
мой месяцы терапии, в  одном 
случае – после коронавирусной 
инфекции. У  94% пациентов 
обострения отсутствовали. За-
фиксировано значительное сни-
жение среднегодовой частоты 
обострений – с 2,42 до 0,06. Суб-
клиническая активность в виде 
новых активных Gd+ очагов на 
T1-ВИ выявлена у двух больных 
на 12-м и 18-м месяцах. Средний 
уровень EDSS статистически 
достоверно снизился с  2,3 до 
2,0 балла. У  десяти пациентов 
оценивали присутствие олиго-
клональных иммуноглобулинов 
(ОКИ) в  цереброспинальной 
жидкости (ЦСЖ) в  динамике. 
ОКИ на фоне курса кладрибина 
сохранялись. 
Показана хорошая переноси-
мость препарата. Нежелатель-
ные явления (НЯ) в  виде лим-
фопении 2-й степени тяжести 
отмечались у  трех больных, 
3-й степени – у одного пациен-
та. В одном случае имела место 
преходящая сыпь, в другом – ре-
активация герпеса лабиалис. Все 
НЯ совпадали с  описанными 
в клинических исследованиях. 
Таким образом, данные повсед-
невного использования кладри-
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бина в таблетках продемонстри-
ровали высокую эффективность 
препарата при хорошей перено-
симости. 
Эффективность кладрибина 
в таблетках (Мавенклад®) в ру-
тинной практике профессор 
А.Н. Бойко рассмотрел на кли-
нических примерах. 
Клинический случай 1. Паци-
ентка Ш., 1989 года рождения. 
В  марте 2018 г. почувствовала 
онемение правой руки, которое 
регрессировало самостоятель-
но в  течение недели. В  сентя-
бре 2018 г. возникли слабость 
в левой ноге, шаткость при ходь-
бе. После проведенного курса 
сосудисто-метаболического ле-
чения нарушения регрессирова-
ли в течение месяца. В декабре 
2018 г. появились двоение по 
вертикали, головокружение, не-
ловкость в левой руке, слабость 
в левой ноге. После обращения 
к  неврологу была проведена 
МРТ головного мозга, шейно-
го и  грудного отдела. Выявле-
ны активные очаги в  головном 
мозге, по данным анализа ЦСЖ 
определен олигоклональный 
(2-й тип) синтез иммуноглобу-
линов. После пульс-терапии ме-
тилпреднизолоном внутривенно 
1 г в течение пяти дней остались 
неловкость в  руке и  слабость 
в  левой ноге. За последние де-
вять месяцев случились три 
обострения. Оценка EDSS  – 
2,5 балла. Отмечалось высоко-
активное течение РС. 
В 2019 г. после гормонотера-
пии пациентке Ш. назначили 
курс лечения препаратом Ма-
венклад® с  расчетом по массе 
тела (64 кг). Суммарная доза 
препарата за два года терапии 
составила 240 мг. Состояние 
больной стабилизировалось. 
Проведенный через четыре ме-
сяца после окончания первого 
курса лечения анализ крови 
продемонстрировал значимое 
снижение количества В-лимфо-
цитов (CD-19+-клеток). Лабо-
раторные показатели через год 
перед началом второго курса 

лечения показали практически 
отсутствие лимфопении. 
В феврале 2020 г. после второго 
курса терапии препаратом Ма-
венклад® МРТ головного мозга 
с  контрастом выявила умень-
шение размеров очагов и  от-
сутствие контраст-позитивных 
очагов. В неврологическом ста-
тусе – глазодвигательные нару-
шения отсутствуют, парезов ко-
нечностей нет, мышечная сила 
достаточная, объем движений 
полный. EDSS  – 1,5 балла. Па-
циентка вышла замуж и плани-
рует беременность. 
Клинический случай 2. Паци-
ент К., 1976 года рождения. 
В  2011 г. развился оптический 
неврит. После лечения под на-
блюдением офтальмолога зре-
ние полностью восстановилось. 
В  2013 г. отмечалась слабость 
правых конечностей. Нарушение 
купировалось самостоятельно. 
В 2015 г. вновь появились онеме-
ние и слабость правых конечно-
стей с последующим восстанов-
лением силы и чувствительности 
в течение шести месяцев. С сере-
дины 2016 г. получал терапию ГА 
20 мг в  день подкожно. В  июне 
2018 г. – нарушение речи, в ноя-
бре 2018 г. – оптический неврит 
справа. В январе 2019 г. возникли 
двоение, нарушение координа-
ции, пошатывание при ходьбе. 
МРТ головного мозга и шейного 
отдела показала активные очаги 
в белом веществе обоих полуша-
рий, накапливающие контраст 
на Т1-ВИ, а  также очаг С2–С3 
в  шейном отделе без накопле-
ния контраста. В ЦСЖ – олиго-
клональные иммуноглобулины, 
2-й тип синтеза. Пациенту на-
значили пульс-терапию (7 г Со-
лу-Медрол), после которой отме-
чались восстановление остроты 
зрения, уменьшение двоения 
и  атаксии при ходьбе. Оценка 
EDSS – 3,5 балла. 
Три обострения за последние 
семь месяцев, неэффективность 
ГА, отказ родственников от 
курса натализумаба (работа па-
циента связана с поездками по 

стране) послужили основани-
ем для отказа от ГА и назначе-
ния курса терапии препаратом 
Мавенклад® с  расчетом дозы 
в соответствии с весом (88 кг). 
Суммарная доза препарата Ма-
венклад® за два года терапии 
составила 300 мг. Лабораторное 
исследование крови, проведен-
ное через шесть месяцев после 
окончания первого курса, пока-
зало преимущественное умень-
шение количества Т-лимфоци-
тов и  уровень В-лимфоцитов 
в пределах нормы. Эта тенден-
ция сохранялась через год после 
первого курса – перед началом 
второго курса терапии препара-
том Мавенклад®. 
В феврале 2020 г., по заверше-
нии курса терапии препаратом 
Мавенклад®, проведенная МРТ 
не выявила активных очагов. 
EDSS  – 2,0 балла. Пациент К. 
вернулся к  активной трудовой 
деятельности. 
Резюмируя сказанное, профес-
сор А.Н. Бойко констатировал, 
что Мавенклад® показан боль-
ным ВАРС, как впервые диаг-
ностированным, так и  требу-
ющим смены терапии ПИТРС, 
поскольку препарат:

✓✓ обеспечивает высокую дли-
тельную эффективность при 
максимальной продолжи-
тельности приема 20 дней 
в  течение двух лет  – к  кон-
цу четвертого года терапии 
75,6% пациентов не имеют 
обострений, 73,5% не нужда-
ются в ПИТРС;

✓✓ характеризуется благопри-
ятным соотношением «поль-
за  – риск», подтвержденным 
результатами 15-летнего при-
менения в  клинических ис-
следованиях при РС;

✓✓ требует минимального мони-
торинга по сравнению с други-
ми ПИТРС для лечения ВАРС;

✓✓ контроль над заболеванием  
после завершения приема 
кладрибина позволяет плани-
ровать беременность (через 
шесть месяцев после приема 
последней дозы). 
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Ка к отметил Дмитрий 
Сергеевич КАСАТКИН, 
д.м.н., профессор кафе-

дры нервных болезней с  ме-
дицинской генетикой и  ней-
рох иру ргией Яросла вского 
государственного медицин-
ского университета, реализа-
ция стратегии лечения до цели 
(treatment to target) предпола-
гает применение максимально 
эффективной терапии для до-
стижения остановки патоло-
гического процесса при обес-
печении достаточного уровня 
безопасности6. Целью же сов-
ременной терапии РС являются 
контроль над активностью за-
болевания и  недопущение ин-
валидизации7.
Р а з н о о б р а з и е  д о с т у п н ы х 
ПИТРС позволяет более селек-
тивно подходить к  выбору те-
рапии, учитывая активность 
заболева ни я,  соот ношение 
«польза – риск» препаратов, ин-
дивидуальные особенности па-
циента, в том числе наличие ко-
морбидной патологии. Между 
тем важно помнить, что даже 
на фоне высокоэффективной 
терапии у 1/5 пациентов может 
быть обострение, а у 1/10 – при-
знаки прогрессирования в  те-
чение двух лет8, 9. Помимо этого 
существуют ограничительные 
факторы в виде нежелательных 
явлений, длительного монито-
ринга безопасности, необходи-
мости госпитализации, тран-
спортировки, премедикации. 
Коморбидность и планируемая 

беременность считаются клю-
чевыми аспектами при выборе 
ПИТРС. Следует также учиты-
вать некоторые различия в ба-
зовом обследовании до назна-
чения препарата. Решить эти 
проблемы позволяют новые 
методы терапии, в  частности 
кладрибин в таблетках. 
Перед назначением терапии им-
муносупрессивными препара-
тами необходимо оценить ста-
тус иммунизации. Например, 
перед назначением кладриби-
на, алемтузумаба, финголимо-
да в отсутствие документально 
подтвержденных данных о  пе-
ренесенной ветряной оспе (AVZ) 
или полном курсе вакцинации 
от нее пациент должен пройти 
обследование на наличие ан-
тител. Вакцинация против ви-
руса ветряной оспы у  сероне-
гативных пациентов до начала 
лечения проводится с  учетом 
соотношения «польза  – риск». 
Предпочтительны инактивиро-
ванные вакцины10, 11. 
Курс терапии ВАРС кладриби-
ном в таблетках имеет ряд пре-
имуществ. Пероральный прием 
один раз в  сутки двумя ко-
роткими курсами  – пять дней 
в начале первого месяца и пять 
дней в  начале второго месяца 
соответствующего года позво-
ляет пациенту проходить лече-
ние кладрибином в  домашних 
условиях, а  не в  стационаре, 
минимизируя контакты. 
Терапия больных ВАРС алем-
т узу мабом, окрелизу мабом, 

финголимодом, натализумабом 
осуществляется только в усло-
виях стационара. Так, приме-
нение алемтузумаба требует 
сложной подготовки в  виде 
премедикации и  постмедика-
ции, окрелизумаба – достаточ-
но длительного пребывания 
пациента в стационаре, финго-
лимода – мониторинга безопас-
ности. 
Не менее важен и  последую-
щий мониторинг показателей 
крови с целью предупреждения 
возможного развития побоч-
ных реакций. Во время тера-
пии кладрибином в  таблетках 
проводят развернутый общий 
анализ крови через два и шесть 
месяцев после начала тера-
пии в первые два года лечения. 
Более длительный ежемесяч-
ный мониторинг показателей 
крови требуется во время те-
рапии алемтузумабом. Доста-
точно часто (один раз в  три 
месяца) выполняется развер-
нутый общий анализ крови при 
использовании финголимода 
и натализумаба.

Старт, продолжение и дальнейшая тактика терапии  
ВАРС в условиях пандемии

Профессор, д.м.н. 
Д.С. Касаткин

6 Smith A.L., Cohen J.A., Hua L.H. et al. Therapeutic targets for multiple sclerosis: current treatment goals and future directions // 
Neurotherapeutics. 2017. Vol. 14. № 4. P. 952–960.
7 Linker R.A., Chan A. Navigating choice in multiple sclerosis management // Neurol. Res. Pract. 2019. Vol. 1. ID 5.
8 Tramacere I., Giovane C., Filippini G. et al. Association of immunotherapies with outcomes in relapsing-remitting multiple sclerosis //  
JAMA. 2016. Vol. 315. № 4. P. 409–410.
9 Contentti E.C., Pettinicchi J.P., López P.A. et al. Access and unmet needs to multiple sclerosis care in a cohort of Argentinean patients //  
Mult. Scler. Relat. Disord. 2019. Vol. 33. P. 88–93.
10 Papp K.A., Haraoui B., Kuma D. et al. Vaccination guidelines for patients with immune-mediated disorders on immunosuppressive therapies // 
J. Cutan. Med. Surg. 2019. Vol. 23. № 1. P. 50–74.
11 Zrzavy T., Kollaritsch H., Rommer P.S. et al. Vaccination in multiple sclerosis: friend or foe? // Front. Immunol. 2019. Vol. 10. ID 1883.
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Повышенный риск инфекций, 
обусловленных хронической 
иммуносупрессией, характерен 
для многих высокоэффектив-
ных ПИТРС. Для алемтузумаба 
специфическими инфекциями 
являются туберкулез, кандидоз 
и  листериоз, для финголимо-
да – криптококковый менингит, 
для окрелизумаба, натализума-
ба и кладрибина – Herpes zoster.
По словам профессора Д.С. Ка-
саткина, у пациентов, получаю-
щих кладрибин в таблетках, тип 
ответа на терапию позволяет 
определить соответствующие 
подходы к  дальнейшему лече-
нию. Пациенты с оптимальным 
и отсроченным ответом (типы I 
и  II) не нуждаются в дополни-
тельной терапии в течение че-
тырех лет после начала курса 
лечения кладрибином в таблет-
ках12. Отсутствие ответа или 
среднесрочный ответ предпо-
лагают назначение дополни-
тельного курса или переклю-
чения на другой ПИТРС между 
вторым и  четвертым годами. 
Пока подходы к терапии, пред-
усматривающие дополнитель-
ные курсы кладрибина после 
четырех лет, в  клинических 
исследованиях не изу чены. 
«На мой взгляд, нет никаких 
препятствий для повторного 
курса кладрибина через четы-
ре года. Надеюсь, со временем 
мы получим этому подтвержде-
ние, в том числе в клинических 
и  наблюдательных исследова-
ниях», – пояснил эксперт. 
Препарат Мавенклад® можно 
рассматривать как наиболее оп-
тимальный ПИТРС при ВАРС 
в  период пандемии коронави-
русной инфекции. Профессор 
Д.С. Касаткин перечислил ос-
новные преиму щества кла-
дрибина в  таблетках, которые 

обосновывают его применение 
в период пандемии COVID-19:

✓✓ транзиторный характер им-
муносупрессии;

✓✓ максимальное влияние на 
клетки врожденного имму-
нитета;

✓✓ отсутствие данных о  повы-
шении риска тяжелого тече-
ния COVID-19 на фоне лече-
ния;

✓✓ формирование иммунного от-
вета на вакцинацию против 
СOVID-19;

✓✓ возможность использования 
в домашних условиях;

✓✓ простой мониторинг; 
✓✓ отсутствие необходимости 
в  частом посещении лечеб-
но-профилактического учре-
ждения.

Актуальным в  период панде-
мии остается вопрос вакци-
нации больных рассеянным 
склерозом. По данным ряда 
зарубежных авторов, потенци-
ально безопасными считаются 
белковые/субъединичные вак-
цины и  вакцины, основанные 
на мРНК. В  израильском ис-
следовании 555 пациентов с РС 
были вакцинированы РНК-вак-
циной, из них 74,6% получали 
ПИТРС13. Зафиксирован один 
летальный исход у  пациентки 
с  оценкой по EDSS 9,0 балла. 
Ухудшение состояния в  тече-
ние двух дней после введения 
первой дозы вакцины наблю-
далось у  2% пациентов, после 
введения второй дозы – у 4,8% 
пациентов, что, по мнению ав-
торов, ассоциировалось с  по-
вышением температуры тела. 
Обострения РС после введения 
первой дозы отмечались в 2,1% 
случаев, после введения второй 
дозы  – в  1,6% случаев. После 
вакцинации наблюдалось неко-
торое снижение эффективно-

сти анти-В-клеточной терапии. 
По мнению экспертов, терапию 
окрелизумабом, алемтузумабом 
и  кладрибином можно начи-
нать не ранее чем через четыре 
недели после введения послед-
ней дозы вакцины14. Положение 
о  том, что при использовании 
ряда ПИТРС, потенциально 
снижающих иммунный ответ, 
возникает необходимость ре-
вакцинации (бустера), активно 
обсуждается. Эксперты сходят-
ся во мнении, что пациенты, по-
лучавшие модуляторы сфинго-
зин-1-рецепторов (финголимод, 
сипонимод), анти-СD52 (алем-
тузумаб), анти-CD20 (окрели
зумаб, ритуксимаб и  аналоги), 
должны быть вакцинированы 
дополнительной дозой вакци-
ны. Бустер вводится не ранее 
чем через 28 дней после второго 
введения вакцины.
Пациенты, планирующие или 
пол у ча ющие тера пию к ла-
дрибином в  таблетках, имеют 
определенные преимущества 
в  отношении проведения вак-
цинации против COVID-19. 
Согласно международным ре-
комендациям, последнюю дозу 
вакцины следует вводить за че-
тыре недели до начала терапии 
и  в любое время после курса 
кладрибина. Следующий курс 
кладрибина в  таблетках реко-
мендуется не ранее чем через 
четыре недели после введения 
последней дозы вакцины. 
Таким образом, использование 
кладрибина в таблетках (Мавен-
клад®) безопасно и эффективно, 
в том числе в период инфекци-
онных заболеваний. Между тем 
вакцинация пациентов, в част-
ности от SARS-CoV-2, требует 
адекватной оценки рисков и вы-
полняется после консультации 
со специалистом по РС. 

12 Meuth S.G., Bayas A., Kallmann B. et al. Long-term management of multiple sclerosis patients treated with cladribine tablets: an expert opinion // 
Expert Opin. Pharmacother. 2020. Vol. 21. № 16. P. 1965–1969.
13 Achiron A., Dolev M., Menascu S. et al. COVID-19 vaccination in patients with multiple sclerosis: What we have learnt by February 2021 // 
Mult. Scler. 2021. Vol. 27. № 6. P. 864–870.
14 Khachanova N.V., Totolyan N.A., Vlasov Ya.V. et al. COVID-19 vaccination guidelines for patients with multiple sclerosis // Neurology, 
Neuropsyсhiatry, Psychosomatics. 2021. Vol. 13. № 2. P. 157–163.

4-й Конгресс Российского комитета исследователей рассеянного 
склероза с международным участием «Рассеянный склероз  
и другие демиелинизирующие заболевания»
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Неврология и психиатрия

По данным, представлен-
ным Екатериной Валери-
евной ПОПОВОЙ, д.м.н., 

заведующей межокружным от-
делением рассеянного склероза 
Городской клинической больни-
цы № 24, ассистентом кафедры 
неврологии, нейрохирургии и 
медицинской генетики Россий-
ского национального исследо-
вательского медицинского уни-
верситета им. Н.И. Пирогова, 
РС у  женщин регистрируется 
в два раза чаще, чем у мужчин15. 
С учетом того что чаще дебют за-
болевания отмечается в молодом 
возрасте, вопросы о влиянии бе-
ременности и  родов на течение 
заболевания, здоровье плода, ис-
пользовании ПИТРС после ро-
доразрешения крайне актуальны 
для пациенток с  РС репродук-
тивного возраста16, 17. 
В период беременности имеет 
место более благоприятное те-
чение заболевания. Полученные 
в ряде наблюдательных исследо-
ваний данные показали посте-
пенное снижение активности 
РС к  третьему триместру бере-
менности и увеличение частоты 
обострений к  третьему месяцу 
после родоразрешения. Можно 
предположить, что в основе этого 
лежат специфические иммунные 
реакции, происходящие в  орга-
низме женщины во время бере-
менности, а также значительные 
гормональные сдвиги. Несмотря 
на позитивные данные в  отно-
шении беременности при РС, 
не стоит забывать, что каждый 

конкретный случай следует рас-
сматривать индивидуально. Так, 
у пациенток с высокой активно-
стью заболевания беременность 
может оказаться недостаточной 
для контроля над ним. 
По имеющимся оценкам, долгос-
рочные эффекты беременности 
в  отношении РС скорее всего 
являются благоприятными. В ре-
троспективных исследованиях 
скорости прогрессирования ин-
валидизации у  рожавших и  не-
рожавших пациенток с  РС по-
казано, что у рожавших женщин 
для достижения уровня EDSS 4,0 
и  6,0 балла требовалось значи-
тельно больше времени. Кроме 
того, женщины, рожавшие два 
раза и более, имели лучший про-
гноз в отношении прогрессиро-
вания. 
Риск обострений после родов 
определяется рядом факторов, 
к которым относятся высокая ча-
стота обострений за два года до 
наступления беременности, вы-
сокие значения EDSS на момент 
зачатия, применение ПИТРС 
перед зачатием, отсрочка воз-
обновления терапии РС после 
родов, несмотря на возможное 
усиление активности заболева-
ния. 
Беременные с  РС, отмечающие 
ухудшение исходных нарушений 
или явно новые проявления РС, 
должны проходить неврологи-
ческий осмотр с оценкой EDSS18. 
В  случае новой активности за-
болевания во втором и  третьем 
триместрах (но не в первом) воз-

можно применение гормональ-
ной пульс-терапии метилпред-
низолоном короткими курсами 
(3–5 дней)19. 
По мнению Е.В. Поповой, МРТ 
целесообразно проводить лишь 
при дебюте заболевания во время 
беременности со второго триме-
стра без введения контрастного 
вещества. Следует избегать вве-
дения контраста на протяжении 
всей беременности19, 20.
Наличие РС у  беременной не 
влияет на выбор анестезии при 
родоразрешении19. Безусловно, 
метод обезболивания выбирает 
анестезиолог. Кроме того, нали-
чие РС не исключает возмож-
ность самопроизвольных родов. 
Другие методы родоразрешения 
назначаются акушером-гинеко-
логом по акушерским показа
ниям.
Дискутабельным остается во-
прос о  грудном вскармлива-
нии. Общепринятая тактика 
раннего прикладывания ребен-
ка к груди должна применять-
ся и у женщин с РС. В недавно 
опубликованном руководстве 

Особенности планирования семьи у пациенток с РС,  
выбор терапии

Д.м.н.  
Е.В. Попова

15 Koch-Henriksen N., Sørensen P.S. The changing demographic pattern of multiple sclerosis epidemiology // Lancet Neurol. 2010. Vol. 9. № 5.  
P. 520–532.
16 Coyle P.K. Management of women with multiple sclerosis through pregnancy and after childbirth // Ther. Adv. Neurol. Disord. 2016. Vol. 9.  
№ 3. P. 198–210.
17 Kamm C.P., Muehl S., Mircsof D. et al. Role of family planning in women with multiple sclerosis in Switzerland: results of the women  
with multiple sclerosis patient survey // Front. Neurol. 2018. Vol. 9. ID 821.
18 Stuart M., Bergstrom L. Pregnancy and multiple sclerosis // J. Midwifery Womens Health. 2011. Vol. 56. № 1. P. 41–47.
19 Amato M.P., Bertolotto A., Brunelli R. et al. Management of pregnancy-related issues in multiple sclerosis patients: the need  
for an interdisciplinary approach // Neurol. Sci. 2017. Vol. 38. № 10. P. 1849–1858.
20 Kaplan T.B. Management of demyelinating disorders in pregnancy // Neurol. Clin. 2019. Vol. 37. № 1. P. 17–30.
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Ассоциации британских не-
врологов для женщин с РС ре-
комендовано грудное вскар-
мливание21. Но необходимо 
у читывать, что длительное 
грудное вскармливание не 
страхует больную РС от восста-
новления частоты обострений 
к третьему месяцу после родов. 
В связи с этим с больными РС 
надо обсуждать возможность 
раннего перевода ребенка на 
искусственное вскармливание 
и необходимость раннего нача-
ла приема ПИТРС. 
Подбирать ПИТРС женщинам 
с  РС, планирующим беремен-
ность, следует с учетом особен-
ностей препаратов. Речь идет 
о  механизме действия (неко-
торые ПИТРС вызывают из-
менение функции иммунной 
системы более широкого спек-
тра), способе применения (низ-
комолекулярные препараты 
способны проникать через пла-
центу), периоде полувыведения 
и  периоде отмывки (ПИТРС 
могут обладать долгосрочными 
эффектами, несовместимыми 
с  беременностью), противопо-
казаниях (большинство ПИТРС 
противопоказаны во время бе-
ременности), рисках для плода 
и матери, применении в период 
лактации. 

Согласно рекомендациям по 
применению ПИТРС, только 
два препарата первой линии 
терапии показаны к использо-
ванию при планировании и во 
время беременности – высоко-
дозный ИФН-бета и ГА. Осно-
ванием для изменения инструк-
ции по применению ИФН-бета 
с  разрешением использования 
при беременности и  грудном 
вскарм лива нии посл у жили 
европейский, скандинавский, 
германский регистры случа-
ев беременности и  глобальная 
база данных безопасности пре-
паратов компании «Мерк»22, 23. 
Следует отметить, что данные 
были получены в  отношении 
ориг ина льны х препаратов. 
Были сделаны выводы, что 
прием высокодозного ИФН-
бета во время беременности 
не влияет на массу тела и рост 
новорожденных, не повышает 
риск невынашивания беремен-
ности, врожденных пороков, 
преждевременных родов и пре-
ждевременного прерывания 
беременности. ИФН-бета в от-
личие от большинства ПИТРС 
можно использовать в  период 
лактации. 
Среди ПИТРС второй линии, 
представленных в  рекомен-
дациях, только натализумаб 

можно применять до 30 не-
дель беременности при высо-
кой активности РС. Остальные 
препараты (финголимод, алем-
тузумаб, окрелизумаб, кладри-
бин) при планировании бере-
менности пред усматривают 
разные периоды отмывки. Так, 
для кладрибина в таблетках он 
составляет шесть месяцев. 
Кладрибин в таблетках, дейст-
вующий по принципу селектив-
ной иммунной реконституции, 
назначается коротким курсом 
и  сохраняет клиническую эф-
фективность после прекраще-
ния приема. Следовательно, 
период без терапии дает воз-
можность планировать бере-
менность при высокоактивном 
РС под контролем активности 
заболевания. Терапию препа-
ратом Мавенклад® проводят 
дву м я короткими к у рса ми 
в год в течение первых двух лет, 
на третьем и  четвертом годах 
терапия препаратом не требу-
ется. Через шесть месяцев после 
приема последней дозы препа-
рата Мавенклад® на втором году 
лечения можно присту пать 
к планированию беременности. 
Если беременность наступила 
во время терапии, лечение кла-
дрибином в  таблетках прекра-
щают. 

Выбор оптимальной те-
рапии, которая изменит 
течение РС и  позволит 

больным ВАРС продлить пе-
риод без значительной физи-
ческой инвалидности, – задача 
непростая. В  данном аспекте 
особый интерес представляет 
кладрибин в  таблетках (Ма-
венклад®). Результаты иссле-

дований и  клинический опыт 
применения показывают, что 
Мавенклад®  – новый высоко-
эффективный препарат для па-
тогенетического лечения ВАРС 
с  хорошо изученным профи-
лем безопасности и  наиболее 
благоприятным соотношением 
«польза  – риск» среди совре-
менных высокоэффективных 

ПИТРС. Препарат Мавенклад®, 
эффективность которого со-
храняется и  после прекраще-
ния приема, предоставляет 
«окно возможностей» пациен-
ткам с ВАРС для планирования 
беременности. Удобная схема 
мониторинга и  схема прие-
ма препарата способству ют 
снижению нагрузки на врача 
и  пациента, что позволяет 
повыс и т ь п ри верженнос т ь  
терапии РС. 

21 Dobson R., Dassan P., Megan R. et al. UK consensus on pregnancy in multiple sclerosis: 'Association of British Neurologists' guidelines // Pract. 
Neurol. 2019. Vol. 19. № 2. P. 106–114.
22 Thiel S., Langer-Gould A., Rockhoff M. et al. Interferon-beta exposure during first trimester is safe in women with multiple sclerosis –  
a prospective cohort study from the German Multiple Sclerosis and Pregnancy Registry // Mult. Scler. 2016. Vol. 22. № 6. P. 801–809.
23 Sandberg-Wollheim M., Alteri E., Moraga M.S., Kornmann G. Pregnancy outcomes in multiple sclerosis following subcutaneous interferon 
beta-1a therapy // Mult. Scler. 2011. Vol. 17. № 4. P. 423–430.

Заключение

4-й Конгресс Российского комитета исследователей рассеянного 
склероза с международным участием «Рассеянный склероз  
и другие демиелинизирующие заболевания»
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