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Новые направления в 
исследовании рассеянного 

склероза 
 

- Причины рассеянного склероза 

- Что такое клинические исследования? 

- Восстановление миелина 

- Какие группы ПИТРС исследуются в данный 

момент? 
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Заражение вирусом Эпштейн-Барр 
увеличивает риск развития рассеянного 

склероза 

• С начала 1980 х министерство обороны 
США стало собирать и хранить анализы всех 
граждан, поступивших на военную службу, 
и анализировать эти образцы на антитела к 
различным белкам и вирусам 
 

• Более 10 млн человек, более 80 млн 
образцов крови 
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Исследования при других заболеваниях 
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Заражение вирусом Эпштейн-Барр 
увеличивает риск развития рассеянного 

склероза в течение жизни в 32 раза 
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Вирус Эпштейн-Барр – 
как и когда планируем воздействовать? 
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Вторичная профилактика 
– не давать ЭБВ 

реактивироваться 

Лечебные вакцины от 
ЭБВ 

Терапевтичекие вакцины 
Иммунотерапия Т-

лимфоцитов 
Противовирусные 

ЭБВ может поддерживать 
прогрессирование 



Что такое клинические 
исследования и какие клинические 

исследования в данный момент 
проводят? 
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— это научное исследование с участием людей, 
которое проводится с целью оценки 

эффективности и безопасности нового 
лекарственного препарата или расширения 

показаний к применению уже известного 
лекарственного препарата. 

 



Клинические исследования во всем мире являются 
неотъемлемым этапом разработки препаратов, 

который предшествует его регистрации и широкому 
медицинскому применению. В ходе клинических 

исследований новый препарат изучается для 
получения данных о его эффективности и 
безопасности. На основании этих данных 
уполномоченный орган здравоохранения 

принимает решение о регистрации препарата или 
отказе в регистрации. Препарат, не прошедший 

клинических исследований, не может быть 
зарегистрирован и использован для лечения людей. 

 



Создание новых препаратов 
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Памятник лабораторным мышам 

Новосибирский Академгородок 
https://habr.com/ru/company/me
dica24/blog/464539/ 



Фазы клинических исследований 

• Фаза I – первые испытания лекарственного 
средства на людях, обычно на здоровых 
добровольцах (не менее 10). Эти 
исследования часто называют клиническими 
фармакологическими испытаниями, так как 
они спланированы таким образом, чтобы 
установить переносимость, безопасность, 
наличие терапевтического действия, 
фармакокинетические и 
фармакодинамические характеристики, а 
иногда и первоначальные показатели 
эффективности при испытаниях на людях. 
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Фазы клинических исследований 

• Во II Фазе оцениваются эффективность и 
безопасность препарата у пациентов с конкретным 
заболеванием. Обычно это плацебо-
контролируемые исследования. Иногда II 
Фазу клинических исследований разделяют на 
фазы IIа и IIb. Целями II Фазы являются оценка 
краткосрочной безопасности лекарственного 
средства (IIа), а также доказательство клинической 
эффективности лекарственного средства и 
определение терапевтического уровня дозирования 
при испытании на группе пациентов (IIb). 
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Фазы клинических исследований 

• В III Фазе клинических исследований лекарственное 
средство испытывается на больших группах пациентов 
(тысячи испытуемых) различного возраста, с различной 
сопутствующей патологией, исследование проводится в 
многочисленных научно-исследовательских центрах 
различных стран. Исследования III Фазы часто бывают 
рандомизированными контролируемыми 
исследованиями. В этих исследованиях изучаются все 
аспекты лечения, включая оценку показателя 
риск/польза. На основании результатов III 
Фазы клинических исследований принимается решение 
о регистрации или отказе в регистрации лекарственного 
препарата. III Фаза клинического исследования также 
может подразделяться на фазы IIIa и IIIb. 
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Фазы клинических исследований 

• IV Фаза клинических исследований проводится уже 
после того, как лекарственный препарат получил 
одобрение. Эти исследования часто называют 
постмаркетинговыми (пострегистрационными) 
исследованиями. Целью данных исследований является 
выявление отличий нового лекарственного препарата от 
других препаратов в данной фармгруппе, сравнение его 
эффективности по отношению к аналогам, уже 
реализуемым на рынке и демонстрация пользы нового 
препарата с точки зрения экономики здравоохранения, 
а также выявление и определение ранее неизвестных 
или неправильно определенных побочных эффектов 
лекарственного средства и факторов риска. В результате 
безопасность и эффективность лекарства могут 
периодически пересматриваться в соответствии с 
новыми клиническими данными по его применению. 
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Этапы разработки лекарственного препарата 
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Ежегодно в мире проводятся сотни 
интервенционных клинических 

исследований с участием пациентов с 
рассеянным склерозом. Эти исследования 

изучают эффективность новых 
лекарственных препаратов при различных 

формах рассеянного склероза. 

 



• Причин у каждого конкретного участника 
исследований действительно может быть 
много. Зачастую пациенты принимают участие 
в клинических исследованиях, чтобы получить 
терапию новым, еще не зарегистрированным, 
но потенциально более эффективным 
препаратом. Возможность иметь постоянный 
контакт с лечащим врачом, получать 
постоянное наблюдение у 
квалифицированного специалиста также 
является одним из поводов для участия в 
исследовании. 
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• Любой новый лекарственный препарат может иметь 
неизвестные побочные эффекты. Поэтому участие в 
клиническом исследовании несет определенные риски 
развития этих нежелательных явлений. Перед началом 
любого интервенционного исследования, публикует 
основной документ, описывающая механизм действия 
препарата и нежелательные явления, отмеченные 
ранее в других исследованиях – брошюра 
исследователя. Врач, проводящий исследование, 
должен проинформировать пациентов о возможных 
нежелательных явлениях во время лечения на основе 
этого документа. В течение исследования важно 
информировать лечащего врача о любых отклонениях 
состояния своего здоровья от нормы. 
 

18 



1.Adapted from Kurtzke JF. Rating neurologic impairment in multiple sclerosis: an expanded disability status scale (EDSS). Neurology. 

1983;33(11):1444-1452. 

2.Клинические рекомендации Всероссийского общества неврологов по Рассеянному склерозу. Проект. 2020 год. Электронный ресурс: 

https://www.centrems.com/downloads/Clinical_recommendations_of_the_RS-Project_submitted_to_the_MHRF.pdf. Дата доступа 01.06.2021 

EDSS - шкала функциональных нарушений (Expanded Disability Status Scale) 

ПИТРС – препараты, изменяющие течение рассеянного склероза 



Направления в исследованиях 

• Восстановление миелина 

• Более эффективные и безопасные 
моноклональные антитела 

• Блокаторы сфингозиновых рецепторов 

• Ингибиторы тирозинкиназы Брутона 

• Исследования для прогрессирующих форм 
рассеянного склероза 

• Исследования для пациентов с EDSS свыше 
6,5 баллов 
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Восстановление миелина 
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https://www.brainandlife.org/
articles/research-myelin-
repair-reverse-ms/ 
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50 целей выявлено для 
исследования препаратов в плане 

ремиелинизации 

 



Восстановление миелина 

• В 2020 г Bexarotene (бексаротен) – во IIa фазе показал 

возможность восстанавливать миелин при РС (первоначально 

противораковый препарат), из-за побочных эффектов в фазу IIb 

не перешёл.  https://msvirtual2020.org/ 

• Метформин предотвращает повреждение миелина у крыс. 

• Английское общество РС запускает исследование на людях (50 

человек) – метформин+клемастин. 

• В III фазу препараты для восстановления миелина планируется 

вывести в 2025 году. 
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Восстановление миелина 
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В 2019 году в Австралии провели исследование 

транскраниальной магнитной стимуляции и показали 

положительный эффект в плане количества клеток, 

осуществляющих ремиелинизацию в коре головного 

мозга у обезьян 

 

В исследовании 2016 г на мышах было показана что 

высокая физическая активность и диета с низким 

содержанием жиров увеличивала количество 

олгиодендроцитов – клеток, синтезирующих миелин. 

https://www.brainandlife.org/articles/research-myelin-repair-reverse-ms/ 



https://mssociety.ca/resources/news/article/remyelination-the-next-frontier-in-progressive-ms-research 



Активное развитие ПИТРС, направленное на 
уменьшение воспаления при РС (воздействие на T- 

и B-лимфоциты) 
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Какие направления исследования новых 
препаратов - на какие ещё клетки можно 

воздействовать 



Новые подходы к воздействию на 
иммунитет в ЦНС при РС 
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C-C хемокиновые 
рецепторы тип 7 

Активность с-KIT 
(рецептор 

тирозинкиназы) 

Активность 
фосфобиестеразы 

Взаимодействие 
CD40/CD40L 

Активность рецептора 
взаимодествия 
протеинкиназы 

Активность 
тирозинкиназы 

Брутона 



Исследования ПИТРС из группы 
ингибиторов тирозинкиназы Брутона 



Эвобрутиниб 
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Программа включает в себя два исследования III фазы при РРС (FENhance 1 и FENhance 
2) и одно исследование при ППРС (FENtrepid) 
 



• Таблетированный препарат для РРС и ВПРС. 

 

• Ингибиторы тирозинкиназы (BTK) Брутона, 
одобренные в настоящее время для 
лечения некоторых видов В-клеточного 
рака, препятствуют пролиферации В-клеток, 
блокируя фермент, который способствует 
развитию В-клеток.  

 

 

Эвобрутиниб 



Моноклональные антитела 

• Воздействие на B-лимфоциты 
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Новые моноклональные антитела 

• Ритуксимаб (Rituxan®)  

• Офатумумаб (Arzerra®) 

• Опцинимумаб  

• Ублитуксимаб (ранее TG-1101) 

• Темелимаб (ранее GNbAC1) 
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Ритуксимаб 

• Моноклональное антитело – анти-B-
клеточная терапия (анти-CD20) 

• Описаны случаи смерти от препарата.  

• Возможный риск онкологии. 

• Умеренный риск развития ПМЛ. 

• 1000 и 500 мг за инфузию – в среднем 4 
инфузии. 
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Офатумумаб 

• CD20 – конкурент окрелизумаба/ритуксимаба 

• 1 раз в месяц 20 мг подкожно (можно дома) 



 

Офатумумаб 



 

Офатумумаб значительно снижает 
среднегодовую частоту обострений  

при РРС 



 

Офатумумаб значительно снижает 3-х и 6-ти 
месячную подтверждённую прогрессию 

заболевания 



Ублитуксимаб 

• Ублитуксимаб – это новый перспективный лекарственный 
препарат, направленный против молекулы CD20, 
расположенной на В-лимфоцитах. Многочисленные 
исследования показывают, что В-лимфоциты являются одной из 
важнейших популяций лимфоцитов, участвующих в воспалении 
при рассеянном склерозе. Снижение В-клеток в крови и 
головном мозге приводит значительному уменьшению 
активности рассеянного склероза. Препарат предназначен для 
внутривенного введения. 

• Особый профиль молекулы Ублитуксимаба снижает риск 
инфузионных реакций во время введения препарата, повышая 
безопасность введения. 

• Препарат проходит II-III фазы исследования при рассеянном 
склерозе. По данным предварительного анализа у 40 
пациентов, препарат снижает концентрацию В-лимфоцитов в 
крови на 99%, а также на 100% снижает контрастных очагов. 
97.5% пациентов не испытывали обострений через 6 месяцев 
приема препарата. 
 

39 



Темелимаб (ранее GNbAC1) 

• GeNeuro SA, Швейцария 
• Моноклональное антитело, разработанное для взаимодействия 

с человеческим эндогенным ретровирусом (HERV), который, как 
считается, играет роль в развитии рассеянного склероза.  

• Генетические элементы оболочек HERV являются 
наследственными и воспроизводятся после рождения.  

• Белок вирусной оболочки, кодируемый одним HERV, был 
обнаружен в активных очагах рассеянного склероза – особенно 
в микрогии.  

• Темелимаб разработан для нейтрализации этого белка и, таким 
образом, есть надежда, что он блокирует патологическое 
воспаление и облегчает восстановление миелиновой оболочки, 
покрывающей нервные волокна и поврежденной при РС.  

• Агент также изучается при диабете 1 типа и других 
аутоиммунных заболеваниях.  
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Темелимаб (ранее GNbAC1) 

• Исследование IIb стадии CHANGE-MS 
и  ANGEL-MS (2018-2019) 

• 270 пациентов 

• Завершено досрочно в связи с выходом 
одной из компаний из партнёрства 

• Последние данные – планировалось 
одноцентровое исследование начало 
планировалось на конец I квартала 2020 г 
в Швеции (в сотр. с Францией) – 12 мес. 

41 
https://g35.club/novoe-klinicheskoe-issledovanie-temelimaba-pri-rasseyannom-
skleroze.html 



Блокаторы сфингозиновых рецептров 

• Озанимод (ранее RPC1063) 

• Понесимод 
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Озанимод 

• Иммуномодулятор, селективный агонист сфингозин-1-фосфатных рецепторов 
1 и 5 подтипов (S1P1, S1P5), блокирующий выход активированных 
лимфоцитов (в основном субпопуляции Т-лимфоцитов) из лимфоузлов, 
снижая их концентрацию в крови. Препарат предназначен для перорального 
приема. Таким образом, снижается риск их проникновения в головной мозг в 
очаги демиелинизации и хронического воспаления. 

• В настоящий момент препарат проходит клинические испытания у пациентов 
с рассеянным склерозом, язвенным колитом. В исследовании II/III фазы 
RADIANCE (RPC01-301) озанимод значимо снижал количество контрастных 
очагов на МРТ головного мозга, а также количество обострений у пациентов с 
рецидивирующе-ремиттирующей формой течения рассеянного склероза.  

• В исследованиях показано, что препарат снижает концентрации 
циркулирующих лимфоцитов примерно на 60-70%, что говорит о его высокой 
эффективности. Нежелательные явления на фоне приема озанимода 
отмечены в основном в виде назофарингита, головной боли, мочеполовых 
инфекций. Серьезных сердечно-сосудистых или инфекционных патологий 
зафиксировано не было. В отличие от своего предшественника, финголимода, 
для активации озанимода не требуется его фосфорилирование, что снижает 
риск значимого снижения сердечного ритма и печеночной токсичности. 
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Понесимод 
• Лекарственный препарат – селективный агонист сфингозин-1-

фосфатных рецепторов (S1P) для перорального приема. Эффект от 
препарата связан с блокадой выхода лимфоцитов из лимфоузлов и 
накоплением их в лимфоузлах. Это приводит к снижению 
концентрации активированных лимфоцитов в крови и в головном 
мозге. В отличие от своего предшественника – финголимода – 
понесимод показал более высокую избирательность в отношении S1P 
рецепторов, таким образом, снижая риск нежелательных явлений, 
связанных с активацией SP-рецепторов другого типа. Также, как было 
показано в экспериментальных исследованиях, препараты этой 
группы укрепляют стенки гематоэнцефалического барьера. В 
настоящий момент препарат проходит клинические испытания III 
фазы у пациентов с рассеянный склерозом и псориазом. В 
исследованиях II фазы в 2009-2011 годах показал уменьшение 
количества контрастных очагов по сравнению с плацебо у 464 
пациентов с рассеянным склерозом. 

• Нежелательные явления в клинических исследованиях были 
представлены в основном брадикардией (уменьшением сердечного 
ритма). Кроме того, отмечались такие явления как одышка и подъем 
печеночных ферментов. В целом, препарат имеет 
удовлетворительную переносимость.  

45 19 марта 2021 года одобрен FDA 



Другие таблетированные 
препараты 

• Дироксимел фумарат (Vumerity™) 

• Эвобрутиниб (M2951) 

• Ибудиласт (MN-166) 
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Дироксимел фумарат 

47 

относится к тому же классу терапии РС, что и Tecfidera® от 

Biogen (диметилфумарат), но считается, что он вызывает 

меньше побочных эффектов со стороны желудочно-кишечного 

тракта (ЖКТ), таких как диарея, тошнота, рвота и боль в животе, 

чем Текфидера.  

Текущее открытое исследование EVOLVE-MS-1 оценивает 

безопасность / переносимость и эффективность дироксимела 

фумарата в течение 96 недель у 503 человек с РРС. Все 

участники исследования фазы III получали дироксимел фумарат 

462 мг два раза в день. Частота рецидивов снизилась примерно 

на 80% среди всей исследуемой группы по сравнению с 

исходным уровнем. Кроме того, количество очагов, 

накапливающих контраст на МРТ, уменьшилось на 77% от 

исходного уровня для всей группы и на 96% от исходного уровня 

для лиц, которым был поставлен диагноз РС . 

 



Ибудиласт 



Ибудиласт 

«Официальная инструкция» 

• улучшение цереброваскулярного расстройства, 

• усиливающее действие на мозговой кровоток, 

• снятие головокружения, вызванного последствием инфаркта 
головного мозга, 

• ингибирование повреждений, вызванных глутаминовой кислотой на 
нервных клетках гиппокампа, 

• подавление воспаления дыхательных путей, 

• снятие гиперчувствительности дыхательных путей. 

 



 



Исследования для прогрессирующих 
форм рассеянного склероза 

• Мазатиниб (противоопухолевый) – показал 
в исследовании на 300 пациентах с ППРС и 
ВПРС замедление прогрессирования по 
сравнению с плацебо.  

• Продолжается исследование III фазы 

 
https://cslide.ctimeetingtech.com/msdc2020/attendee/confcal/session/calendar/202
0-09-13 
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• Кладрибин  

– ChariotMS – 200 пациентов c EDSS от 6,5 до 8,5 
баллов (оценка по 9 Peg Hole Test) 

 

• Окрелизумаб 

 

• Изменение электролитов и 
нейромедиаторов для того, чтобы улучшить 
функцию при ВПРС (доклиническая – I фаза) 
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Исследования для пациентов с EDSS 
свыше 6,5 баллов 



Источники, где можно узнать о 
проводимых в мире и России 
клинических исследованиях: 

• https://centrems.com/patients/clinical
_researches/ 

• https://neurology.ru/ 
• https://ihb.spb.ru/clinic/departments/

sclerosis-center 
• https://mstrust.org.uk/information-

support/ms-drugs-treatments/drugs-
in-development 

• https://ectrims.eu/ms-clinical-trials-
and-guidelines/ 
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• Исследования ПИТРС при ремиттирующем 
рассеянном склерозе 
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https://mstrust.org.uk/information
-support/ms-drugs-
treatments/drugs-in-development 



• Исследования ПИТРС при вторично-
прогрессирующем рассеянном склерозе 
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https://mstrust.org.uk/information
-support/ms-drugs-
treatments/drugs-in-development 



• Исследования ПИТРС при первично-
прогрессирующем рассеянном склерозе 
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https://mstrust.org.uk/information
-support/ms-drugs-
treatments/drugs-in-development 



• Исследования ПИТРС для восстановления 
миелина и нейропротекции 
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https://mstrust.org.uk/information
-support/ms-drugs-
treatments/drugs-in-development 



Помощь нейронам с помощью 
лекарственных средств 

 
Interferon beta1b ? 



 

https://practicalneurology.com/articles/2019-feb/emerging-therapies-for-progressive-multiple-sclerosis  (с дополнениями) 

Препараты в РФ, позиционирующие  
себя как препараты,  
препятствующие атрофии: 

- Церебролизин 
- Кортексин 
- Актовегин 

Препараты в РФ, позиционирующие  
себя как препараты, влияющие на  
содержание АТФ: 

- Мексидол и его аналоги 
- Элькар (L-карнитин) 
- Милдронат (мельдоний) 
- Цитофлавин 
- Нанотропил/Актитропил/Фенотропил 



Самарский областной 
лечебно-консультативный 

центр для больных с 
рассеянным склерозом 

8 917 039 56 46 

• Нилов Алексей Иванович 

• Курапов Михаил Александрович 

• Баранова Ольга Михайловна 
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