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Нові можливості терапії 
рецидивуючо-ремітуючого розсіяного склерозу

Нещодавно увагу лікарів-неврологів, що займаються проблемою 
розсіяного склерозу (РС), було прикуто до появи в Україні препарату 
Лемтрада (алемтузумаб). Із цього приводу компанія «Санофі» –  
глобальний лідер у розробці та впровад жен ні оригінальних 
лікарських засобів –  провела в Києві спеціальний науково-освітній 
захід «Новий вимір терапії рецидивуючо-ремітуючого розсіяного 
склерозу в Україні» (31 жовтня 2019 р.) за участю експертів із лікування 
цього тяжкого автоімунного захворювання.

Зі вступною доповіддю виступив Ха-

лед Есмат, керівник глобального підроз-
ділу з медичних питань розсіяного скле-
розу Китаю та країн, що розвиваються, 
компанії «Санофі». Він ознайомив 
авдиторію з досягненнями та планами 
компанії в розробці та впровад жен ні 
новітніх засобів для боротьби з РС – 
хронічного захворювання центральної 
нервової системи, що вражає переважно 
молодих людей, впродовж кількох ро-
ків призводить до інвалідизації, руйнує 
життєві плани. За даними епідеміоло-
гічних досліджень, у світі нараховуєть-
ся близько 2,5 млн хворих, із них біля 
500 тис. –  у країнах, що розвиваються.

Спільними проблемами для таких 
країн є недостатній рівень діагнос-
тики та охоплення хворобо-модифі-
куючою терапією (ХМТ), що здатна 
змінювати перебіг РС шляхом відтер-
мінування тяжкої інвалідизації. Саме 
у сегменті ХМТ компанія «Санофі» 

успішно реалізовує глобальні ініціа-
тиви, які докорінно змінюють підходи 
до лікування пацієнтів із ремітуючо- 
рецидивуючим РС (РРРС).

Димітріус Каруссіс, професор, дирек-
тор Центру розсіяного склерозу та відді-
лення нейроімунології університетської 
клініки Хадасса (Єрусалим, Ізраїль) 
розповів, як результати тривалих дослі-
джень алемтузумабу допомогли сфор-
мувати новітню концепцію лікування 
РС. На зміну традиційній двофазній 
концепції патогенезу РС («запалення –  
атрофія») сформувалося нове уявлення 
про континуум патологічного процесу 
в ЦНС. Як запалення, так і атрофія 
наявні на всіх стадіях захворювання і є 
драйверами переходу від рецидивуючо-
го до вторинно-прогресуючого перебігу.

Субстрат автоімунного запалення –  
Т- і В-лімфоцити –  виявляються у ЦНС 
хворих на РС на всіх стадіях і розгляда-
ються як основна мішень імунотерапії. 
За механізмами дії сучасні засоби іму-
нотерапії РС мають суттєві відмінності. 
Одні викликають тимчасову депопуляцію 
імунокомпетентних лімфоцитів за ра-
хунок таргетного лізису (окрелізумаб), 
інші пригнічують їхню проліферацію 
(аза тіоприн, терифлуномід) або знижу-
ють здатність до міграції (фінголімод, на-
талізумаб). Проте майже всі препарати, 
що дотепер застосовували для імуноте-
рапії РС, чинять транзиторні, а не пос-
тійні ефекти в системі імунної відповіді. 
Ці тимчасові зміни, як демонструють 
клінічні дослід жен ня та практика, приз-
водять до зниження активності захворю-
вання та відтермінування інвалідизації.

Чи можна лікувати РС радикальніше, 
ніж просто стримуючи процес? Результа-
ти основних і розширених клінічних дос-
ліджень алемтузумабу дали можливість 

уперше заговорити про принципово 
новий підхід в лікуванні цього захворю-
вання. Алемтузумаб –  це моноклональне 
антитіло проти антигена CD52, який екс-
пресується у великій кількості на мембра-
нах Т- й В-лімфоцитів. Тривала клінічна 
ефективність алемтузумабу пов’язана 
з унікальними якісними змінами у складі 
й функціях клітин імунної системи.

Так, за даними аналізу дворічних ре-
зультатів дослід жен ня CARE-MS Core, 
у процесі репопуляції лімфоцитів від-
бувався зсув від прозапального до про-
тизапального фенотипу. Після віднов-
лення внаслідок лейкопенії у пацієнтів, 
лікованих алемтузумабом, спостерігали 
збільшення субпопуляцій регуляторних 
Т-клітин, які здатні «перезавантажити» 
імунну систему в бік переважання ре-
гуляторних, а не патологічних імунних 
відповідей. Також після терапії алем-
тузумабом змінювався склад В-клітин 
на користь зрілих наївних В-лімфо-
цитів, натомість реєстрували стійке 
пригнічення популяцій клітин пам’яті, 
які залучені до патогенезу РС.

При розширеному спостереженні 
за пацієнтами з основних досліджень 
CARE-MS 60% учасників внаслідок те-
рапії алемтузумабом за сім років досягли 
показника NEDA, що означає відсут-
ність ознак активності захворювання. 
У 69% хворих, які отримували алемту-
зумаб, мала місце стабілізація статусу 

інвалідизації. Але найважливішим ре-
зультатом виявилося зниження ступе-
ня інвалідизації у 44% випадків. Отже, 
уперше стала можливою терапія, яка 
не лише сповільнює прогресування РС, 
але й здатна відновлювати функціональ-
ний статус пацієнтів, які вже мали інва-
лідизувальний неврологічний дефіцит.

У другій частині лекції професор 
Каруссіс розкрив практичні аспекти 
застосування інноваційної терапії. 
Експерт сформулював критерії відбо-
ру кандидатів для отримання терапії 
препаратом Лемтрада:

•  особи з високоактивним РС, не-
зважаючи на повний і адекватний курс 
лікування принаймні однією терапією, 
що модифікує захворювання чи

• пацієнти з тяжким захворюван-
ням, яке швидко розвивається та має 
2 інвалідизуючих рецидивів протягом 
одного року, і з 1 ураженнями, що під-
силені гадолінієм на МРТ головного 
мозку, чи значним збільшенням на-
вантаження на ураження Т2 порівняно 
з нещодавнім МРТ. 

На підставі даних клінічних дослі-
джень та власного досвіду лікування пер-
ших пацієнтів у клініці Хадасса професор 
Каруссіс додатково відмітив наступні 
категорії пацієнтів:

• переважно хворі з показниками 
за розширеною шкалою оцінки вираз-
ності інвалідизації (EDSS) <6,0;

• переважно молоді люди з корот-
кою або середньою тривалістю захво-
рювання, в яких ще не настали незво-
ротні зміни у ЦНС.

Лемтрада –  наукоємний специфіч-
ний лікарський засіб, що потребує чіт-
кого дотримання протоколу терапії. 
Він містить такі обов’язкові заходи, 
як інформування та навчання пацієнтів, 
моніторування відповіді на лікування 
та побічних ефектів за визначеними кри-
теріями, премедикація перед уведенням 
кожної дози та інші критерії безпеки.

У більшості випадків для досягнення 
результатів, які спостерігалися у клініч-
них дослід жен нях, достатньо двох кур-
сів терапії алемтузумабом з інтервалом 
12 місяців. Препарат призначають шля-
хом внутрішньовенних інфузій у дозі 
12 мг протягом п’яти послідовних днів 
у перший курс і трьох днів –  у другий. 
За потреби, орієнтуючись на клінічну 
відповідь, можна застосовувати третій 
та четвертий курси терапії. Профіль 
побічних ефектів є передбачуваним 
та керованим, що професор продемон-
стрував на клінічних випадках.
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Тетяна Іванівна Негрич, д. мед. н., 
професор, завідувачка кафедри нев
рології Львівського національного 
медичного університету імені Данила 
Галицького, поділилася з присутніми 
безцінним досвідом вивчення довго-
тривалої ефективності та безпеки пре-
парату Лемтрада в міжнародних клініч-
них дослідженнях та окреслила важливі 
перспективи для українських пацієнтів.

Львівський обласний центр розсія-
ного склерозу більш ніж дев’ять років 
бере участь у міжнародних клінічних 
випробуваннях алемтузумабу. Україн-
ські фахівці стали свідками віддале-
них ефектів терапії, які продовжують 
вражати після закінчення курсу ліку-
вання. Короткочасне терапевтичне 
втручання на роки стабілізує імунну 
відповідь і припиняє континуум про-
гресування уражень у ЦНС, що ство-
рює умови для репарації та поліпшен-
ня віддаленого прогнозу.

Із позицій сучасної концепції іму-
нопатогенезу РС та даних доказової 
медицини алемтузумаб відкриває 
нову категорію у веденні осіб із РРРС. 
Це лікування, що має вищу ефектив-
ність у зменшенні кількості загострень 
порівняно із медикаментами базисної 
терапії (препарати інтерферону та гла-
тирамеру ацетат). У  дослідженнях 
ІІІ фази CARE-MS I та CARE-MS ІІ, 
а також їхній продовженій до дев’яти 
років фазі спостереження (TOPAZ) 
вивчали наслідки раннього призна-
чення терапії алемтизумабом хворим 
із високоактивним (агресивним) пе-
ребігом РРРС.

Основним критерієм високої актив-
ності захворювання є два або більше 
загострень за  останній рік та одне 
чи більше активних уражень на МРТ. 
Коментуючи цей важливий показник, 
професор Негрич зазначила, що в за-
хідних регіонах України середня час-
тота загострень у пацієнтів із РРРС 
становить 4‑5 на  рік. Це  означає, 
що  80‑90% хворих мають високо
активний перебіг і можуть бути кан-
дидатами на терапію алемтузумабом.

У  зазначених дослідженнях чітко 
продемонстровано стабільні ефекти 
терапії алемтузумабом у вигляді дос
товірного зниження частоти загост
рень та  індексу інвалідизації. Крім 
того, у більшості хворих спостеріга-
лося досягнення відсутності ознак 
прогресування відповідно до  даних 
нейровізуалізації. Стабілізацію або 
зниження оцінок за  шкалою EDSS 
через дев’ять років реєстрували 
у 68‑77% пацієнтів, що проходили лі-
кування алемтузумабом. При цьому 
близько половини хворих протягом 
періоду спостереження не потребува-
ли додаткової ХМТ.

У завершальній доповіді доктор Ха-
лед Есмат нагадав про ще один лікар-
ський засіб ХМТ в активі компанії «Са-
нофі» та уточнив профілі пацієнтів для 
індивідуалізованого вибору терапії РС.

Обаджіо (терифлуномід) діє як селек-
тивний імуномодулятор, пригнічуючи 
проліферацію лімфоцитів. Контроль 
автоімунного запалення у ЦНС та асо-
ційовані клінічні ефекти реалізуються 
при тривалому пероральному прийманні 
препарату. Основу доказової бази ефек-
тивності та  безпеки терифлуноміду 
в лікуванні РРРС складають плацебо-
контрольовані дослідження ІІІ фази 
TEMSO і TOWER, в яких показано ста-
більний ефект щодо зниження частоти 
рецидивів на 32 і 36% відповідно. Імо-
вірність погіршення рівня інвалідизації 
зменшувалася на 47% у хворих, яких пе-
реводили на Обаджіо після однієї попе-
редньої терапії, та на 79% серед тих, хто 
попередньо отримував ≥2 курсів ХМТ.

Результати розширеного до 10 років 
спостереження за учасниками дослі-
джень TEMSO і TOWER підтвердили 
стабільність ефектів лікування Обаджіо 
за  основними критеріями оцінюван-
ня – ​ динамікою EDSS, частотою ре-
цидивів та активністю захворювання. 
Також наявні результати ретроспектив-
ного реєстру Teri-RADAR, які дозволи-
ли зробити позитивні висновки щодо 
ефективності та безпеки застосування 
Обаджіо в умовах реальної практики.

За сучасною класифікацією терифлу-
номід відноситься до пероральних засо-
бів ХМТ помірної ефективності. Хворих, 
які можуть отримати найбільшу користь 
від лікування, можна розділити на дві 
категорії. До першої відносяться молоді 
пацієнти з нещодавно встановленим ді-
агнозом РРРС (у межах 2‑3 років), яким 
уперше призначають ХМТ, зазвичай 
після 1‑2 загострень, лікованих внутріш-
ньовенними кортикостероїдами. Другу 
категорію становлять особи із тривалі-
шим перебігом РРРС (3‑4 роки), які вже 
отримували ХМТ (наприклад, інтерфе-
роном), але не задоволені результатами 
через персистуючий неврологічний дефі-
цит. Важливою умовою для призначення 
Обаджіо є готовність пацієнтів до трива-
лого перорального приймання препарату.

Повертаючись до препарату Лемтрада, 
доповідач ще раз підкреслив особливий 
статус цього засобу високоефективної 
короткочасної терапії та його місце в ар-
сеналі лікування РС. Пріоритетною ці-
льовою групою є молоді пацієнти з висо-
кою активністю РРРС, що визначається 
як два або більше загострень за останній 
рік або поява принаймні одного нового 
вогнища у ЦНС, що накопичує гадоліній.

Насамкінець Халед Есмат підкреслив 
важливість раннього терапевтично-
го втручання при РС, адже ураження 
ЦНС відбувається швидко. Оптиміза-
ція ХМТ потребує ретельного індивіду-
алізованого оцінювання ознак хвороби 

з огляду на очікування пацієнта та його 
прихильність до лікування. Безперервне 
моніторування терапевтичної відповіді 
необхідне для своєчасного визначен-
ня потреби у зміні лікування. Обидва 
препарати ХМТ, які пропонує компа-
нія «Санофі» для терапії РРРС, спря-
мовані на швидке досягнення контролю 
над перебігом захворювання, незалежно 
від попередніх спроб лікування, та три-
вале утримання клінічних результатів, 
що важливі для кожного хворого.

Підготував Сергій Романюк



Дія препарату Лемтрада — 

у кожній значущій миті її життя

ЦЕ Ї Ї

ДО МЕТИДВА КРОКИ

Показання
Препарат ЛЕМТРАДА показаний для застосування у дорослих пацієнтів 
з рецидивуючо-ремітуючим розсіяним склерозом (РРРС), 
у яких спостерігається активний перебіг захворювання за клінічними 
ознаками або даними візуалізуючих обстежень.1
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1. Інструкція для медичного застосування препарату Лемтрада, концентрат для розчину для інфузій; 1,2 мл концентрату містить алемтузумабу 12 мг. Р.П. № ІІА/17376/01/01. Наказ МОЗ України №978 від 26.04.2019




