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Эффективность и переносимость терапии терифлуномидом
пациентов с рецидивирующим рассеянным склерозом:
дополнительные результаты исследования TEMSO

В апреле этого года на 63�й конференции Американской академии неврологии
(AAN�2011) был представлен дополнительный анализ результатов плацебо контролируе�
мого двухлетнего исследования ІІІ фазы TEMSO. В нем оценивалась эффективность и пе�
реносимость инновационного препарата терифлуномида для перорального приема в ле�
чении рецидивирующе�ремиттирующего рассеянного склероза (РС) по сравнению
с таковой плацебо. TEMSO входит в состав обширной программы клинических исследо�
ваний ІІІ фазы, проводимой при поддержке Группы санофи�авентис, целью которой яв�
ляется изучение терифлуномида в качестве монотерапии РС. В данном испытании приня�
ли участие 1088 пациентов, большинство из которых – женщины. Их средний возраст
составил 38 лет, исходный показатель функционального статуса – 2,68 балла по шкале
EDSS (Expanded Disability Status Scale).

Исследуемый лекарственный препарат оказался безопасным и эффективным средством
лечения РС. Терифлуномид на 31% снизил среднегодовой уровень рецидивов заболева�
ния по сравнению с плацебо (p<0,01): этот показатель составил 0,539 в группе плацебо,
0,370 – в группе приема терифлуномида в дозе 7 мг/сут и 0,369 – в дозе 14 мг/сут. Риск
прогрессирования стабильной нетрудоспособности (сохраняющейся в течение 12 нед)
снизился на 30% у пациентов, принимавших препарат в дозе 14 мг/сут (р=0,028), и на
24% у принимавших препарат в дозе 7 мг/сут (р=0,084). Необходимо отметить хорошую
переносимость терифлуномида. Частота развития побочных эффектов, в том числе серь�
езных и приводящих к отмене лекарства, была сопоставимой между группами активной
терапии и плацебо. Однако в группе терифлуномида чаще развивались такие нежела�
тельные явления, как диарея, тошнота и повышение уровня аланинаминотрансферазы.
В ходе исследования не было зарегистрировано ни одного случая смерти или развития
серьезных оппортунистических инфекций. Единственной значительной проблемой, каса�
ющейся безопасности препарата, оставалось повышение риска выкидыша. Всего в ходе
исследования было зарегистрировано 4 случая самопроизвольного прерывания бере�
менности, 6 случаев искусственных абортов, и только одна пациентка из 11 женщин, за�
беременевших на фоне терапии исследуемым препаратом, родила здорового ребенка.

Отдельно следует выделить результаты магнитно�резонансной томографии (МРТ), ко�
торую проводили всем участникам исследования. Объем поражения головного мозга
у больных, оцениваемый с помощью МРТ, уменьшился на 39 (р=0,032) и 67%
(р=0,0003) после 2 лет лечения терифлуномидом в дозе 7 и 14 мг/сут по сравнению с та�
ковым при приеме плацебо соответственно. Также у пациентов, получавших терифлуно�
мид, была обнаружена тенденция к снижению размера поражений мозга по результатам
МРТ с усилением гадолинием в режиме Т�1. Так, в группе терапии препаратом в высоких
дозах средний объем поражения снизился в течение первых 24 нед лечения, тогда как
в группе плацебо он возрастал на протяжении всего двухлетнего периода. На момент
окончания терапии у больных, принимавших терифлуномид в дозе 7 или 14 мг/сут, вы�
явили снижение объема поражения в среднем на 1,0 и 0,4 мл от исходного уровня соот�
ветственно, тогда как в группе плацебо он увеличился на 2,0 мл. У 39% пациентов, при�
нимавших плацебо, результаты МРТ с усилением гадолинием в режиме Т�1 не показали
увеличения объема поражения в течение 2 лет по сравнению с 51,4 и 64,1% пациентов,
которые принимали препарат в низких и высоких дозах соответственно (в обоих случаях
р<0,001).

Таким образом, терифлуномид уменьшает в основном объем серого вещества головно�
го мозга, сокращение объема белого вещества было значительно меньшим. Причину та�
кого действия препарата предстоит выяснить в будущем.

Miller A. et al. Neurology 2011; 76: A545.
Wolinsky J. et al. Neurology 2011; 76: A545+546.

Хинин в лечении мышечных судорог: 
результаты Кокрановского метаанализа

В соответствии с результатами Кокрановского систематического обзора исследований
хинин является эффективным и безопасным средством лечения мышечных судорог.
В 23 рандомизированных контролируемых испытаниях был зарегистрирован только
один случай серьезного нежелательного явления, связанный с приемом препарата.

Доктор Ш. Эль�Тавил (Sh. El�Tawil) из Национальной больницы неврологии и нейрохи�
рургии в г. Лондоне (Великобритания) и автор данного Кокрановского обзора считают,
что изучение вопроса безопасности хинина имеет важное значение. Управление по про�
дуктам питания и лекарственным средствам США (FDA) выступило против использова�
ния производных хинина для лечения мышечных судорог на основании 93 случаев смер�
ти и 663 случаев развития серьезных побочных эффектов, связанных с приемом данных
препаратов, которые были зарегистрированы за последние несколько десятилетий.
Однако производные хинина продолжают широко использовать в странах Европы.

Чтобы оценить профиль безопасности этих лекарственных средств, Ш. Эль�Тавил и его
коллеги обновили систематический обзор исследований применения хинина, изданный
в 1998 г. Ученые обнаружили более 20 рандомизированных контролируемых испытаний,
в которых изучалось использование хинина (в основном для лечения идиопатических су�
дорог), включавших 1586 пациентов. В большинстве исследований эффективность и без�
опасность хинина сравнивалась с плацебо, в 4 – с различными препаратами, в том числе
витамином Е. Обнаружили, что риск возникновения незначительных побочных эффек�
тов, в основном со стороны желудочно�кишечного тракта, у пациентов, принимавших
хинин, был выше на 3% по сравнению с таковым в группе плацебо, тогда как частота
серьезных нежелательных явлений достоверно не отличалась между группами терапии.
У одного больного развилась тромбоцитопения, которая исчезла после отмены препара�
та. В то же время прием хинина по сравнению с плацебо значительно сокращал частоту
ночных (на 28%) и дневных судорог (на 20%), а также на 10% уменьшал интенсивность
спазмов.

Таким образом, производные хинина могут быть использованы для купирования судо�
рог, особенно в тех случаях, когда возможно контролировать процесс лечения. В то же
время, по мнению ученых, необходимо избегать нерационального и бесконтрольного
использования препаратов хинина для лечения мышечных спазмов.

http://www2.cochrane.org/reviews/en/ab005044.html
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Таблица 3. Эффективность лечения больных с люмбоишиалгическим синдромом 

Группы
Улучшение 

Незначительное
улучшение

Без динамики Ухудшение Итого

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

I группа 34 75,6 10 22,2 1 2,2 0 0 45 100

II группа 18 64,3 7 25 3 10,7 0 0 28 100

III группа 7 33,3 9 42,9 4 19 1 4,8 21 100

лечения чаще имело место во II и

III группах (10,7% и 19% соответ�

ственно), реже в I – (2,2%). В III группе

в одном случае (4,8%) отмечена отрица�

тельная неврологическая динамика, что

потребовало корректировки и продол�

жения лечения.

При ведении Мовалиса как в триг�

герные зоны, так и внутримышечно не

было отмечено местных побочных явле�

ний. В I группе у 2 (4,4%) больных отме�

чалось повышение артериального давле�

ния, диспепсические расстройства –

у 2 (4,4%). В одном случае (2,2%) отмече�

но появление головной боли после

первой блокады Мовалисом, тем не

менее лечение было продолжено, и

впоследствии головные боли у больной

не повторялись.

Во II группе: повышение артериально�

го давления у двух (7,1%) больных, дис�

пепсические расстройства – 2 (7,1%).

В одном случае (3,6%) зарегистрировано

обострение хронического эрозивного

гастрита. В III группе в одном случае на�

блюдались спонтанная головная боль и

тошнота.

Таким образом, улучшение субъектив�

ных показателей и результатов клинико�

инструментального обследования после

проведенного курса лечения в I группе

составило 75,6%, во II группе – 64,3%,

в III группе – 33,3%. При этом более вы�

раженный аналгезирующий эффект от�

мечался после 3�й инъекции Мовалиса

в триггерные зоны, но к окончанию кур�

са лечения эффективность, оцениваемая

по визуально�аналоговой шкале, в обеих

группах была сопоставима.

Выводы
При введении Мовалиса как в триг�

герные зоны, так и внутримышечно

не было отмечено местных побочных

явлений. Количество больных с дис�

пепсическими расстройствами и кратко�

временным повышением артериально�

го давления было сопоставимо в I и

II группах.

Эффективность лечения после про�

веденного курса по показателям визу�

ально�аналоговой шкалы, Освестров�

ского опросника и пятибалльной шкале

оценки вертеброневрологической симп�

томатики была выше среди пациентов

I группы, которым Мовалис® вводился

в триггерные зоны пояснично�крестцо�

вой области (75,6%), по сравнению

с группой больных получавших

Мовалис® внутримышечно (64,3%).

При этом анальгетический эффект по�

сле 3�кратной инъекции Мовалиса

в триггерные зоны был более выражен,

чем при внутримышечном введении,

что позволяет получить анальгетичес�

кий эффект в более ранние сроки.
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