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МЕСТО МИКОФЕНОЛАТ МОФЕТИЛА ПРИ ЛЕЧЕНИИ 
ИДИОПАТИЧЕСКИХ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ 

МИОПАТИЙ
О.А. Антелава, Е.Л. Насонов 

ГУ Инсттут Ревматологии РАМН, Москва

Идиопатические воспалительные миопатии 
(ИВМ) — группа аутоиммунных ревматических за
болеваний (РЗ), которые встречаются как в виде са
мостоятельных нозологических форм, так и синд
ромов при других аутоиммунных заболеваниях. В 
первую очередь, к ним относятся полимиозит (ПМ) 
и дерматомиозит (ДМ) [1,2].

Ведущим клиническим признаком ПМ/ДМ яв
ляется поражение поперечнополосатой скелетной 
мускулатуры (слабость мышц плечевого и тазового 
поясов, проксимальных отделов конечностей, 
мышц шеи и спины, межреберных мышц и диаф
рагмы) [3]. Термин "дерматомиозит" подразумевает 
также поражение кожи, наиболее характерным 
провлением которого являются эритематозная 
сыпь на лице, волосистой части головы, груди, спи
не, эритема Готтрона над поверхностью пястно-фа- 
ланговых, проксимальных межфаланговых, локте
вых и коленных суставов, а также параорбитальный 
отек и фотосенсибилизация. У многих пациентов 
наблюдается развитие таких системных проявле
ний, как феномен Рейно, ревматоидоподобный по
лиартрит, рука "механика", гипотония пищевода, 
что сближает ПМ/ДМ с другими системными забо
леваниями соединительной ткани [1,3,4].

Глюкокортикоиды (ГК) по сей день остаются 
единственной группой препаратов с доказанным 
терапевтическим действием при ПМ/ДМ [1,4]. Од
нако у многих больных ИВМ монотерапия ГК даже 
в высоких дозах и длительное подерживащее лече
ние оказываются недостаточно эффективными. 
Средствами "второго ряда" при лечении ПМ/ДМ 
являются такие широко известные иммуносупрес- 
сивные препараты, как метотрексат, азатиоприн, 
циклофосфан, хлорбутин, которые эффективны 
далеко не у всех больных, кроме того, развитие по
бочных эффектов ограничивает их применение 
[1,5,6]. Терапия ПМ/ДМ в значительной степени 
остается эмпирической в связи с недостаточным 
числом контролируемых исследований, позволяю
щих определить степень доказательности эффекта 
терапии [7,8], поэтому поиск новых лекарственных 
средств остается актуальным.
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Одним из направлений фармакотерапии 
ПМ/ДМ является применение циклоспорина А 
(Сандиммуна) [9,10,11]. Описано его успешное 
использование у пациентов с ПМ/ДМ, рефрактер
ных к метотрексату, азатиоприну, циклофосфану и 
даже к внутривенному иммуноголобулину [11]. Ос
новными побочными эффектами циклоспорина 
обычно являются обратимое повышение уровня 
сывороточного креатинина и артериальная гипер
тензия, что может ограничивать его примение в оп
тимальных дозах.

Накоплен также некоторый опыт лечения боль
ных ИВМ такролимусом (FK-506, Фуджимицином)
— макролидным антибиотиком, продуцируемым 
грибками Streptomyces tsukubaensis, который сходен 
по иммуномодулирующим эффектам с циклоспо
рином А [12,13]. Этот препарат также рекомендует
ся для местного применения при лечении пораже
ния кожи у больных ДМ [14].

Одним из наиболее обнадеживающих направле
ний фармакотерапии ИВМ многие годы считается 
использование внутривенного иммуноглобулина. 
Еще в 1993 г. M.C.Dalakas [15] проведено двойное 
слепое, плацебо контролируемое исследование, до
казавшее его положительный клинико-лаборатор- 
ный эффект, подтвержденний данными морфоло
гического исследования мышцы. Однако, к сожа
лению, многие авторы обращают внимание на 
кратковременность эффекта внутривенного имму
ноглобулина (около 6 нед.), что требует проведения 
повторных инфузий [16].

В последние годы для лечения ИВМ все чаще 
используются ингибиторы фактора некроза опухо
ли а  (ФНО а), в частности -  ифликсимаб [17-20]. 
Также появились данные об успешном применении 
при аутоиммунных заболеваниях препаратов, бло
кирующих пролиферацию В -  клеток, одним из ко
торых является ритуксимаб. Имеются отдельные 
сообщения об его эффективности при ДМ [21-23].

Новым цитостатическим препратом для лече
ния аутоиммунных заболеваний является микофе- 
нолат мофетила (Селлсепт) -  иммунодепрессант 
антиметаболического типа, используемый для про
филактики отторжения аллогенных трансплантан
тов [24]. Мофетила микофенолат представляет со
бой синтетический морфолиноэтиловый эфир ми- 
кофенольной кислоты, являющийся ее предшест-
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венником и превращающийся в организме в актив
ное соединение — микофенольную кислоту, кото
рая обладает антипролиферативным действием, 
подавляя пролиферацию стимулированных Т - и В -  
лимфоцитов и образование антител [25].

Согласно литературным данным, микофенолат 
обладает хорошей переносимостью, что позволяет 
его использовать при аутоиммунных заболеваниях, 
в частности, системной красной волчанке (СКВ) 
[24]. По литратурным данным, лечение микофено- 
латом было также проведено у 32-х больных с миас
тенией, 3-х — с ИВМ и у 3-х пациентов с хроничес
кой демиелинизирующей полинейропатией. Во 
всех случаях отмечены положительный клиничес
кий эффект и хорошая переносимость [26-28].

В целом, исследователи, использующие мико
фенолат, оценивают его как достаточно безопасный 
и хорошо переносимый препарат. Наиболее часто 
встречающимися и выраженными побочными эф
фектами микофенолата являются цитопения и со
путствующие инфекционные осложнения, реже — 
повышение уровней ACT и AJIT [29]. Описан слу
чай развития проксимальной миопатии у больной 
СКВ, леченной микофенолатом [30], и нивелиро
вавшейся после его отмены.

В последние годы появляются новые сообщения 
об успешном использовании микофенолата в лече
нии ДМ [31,32] и ПМ [33].

Так, T.Mimura с соавт. рекомендуют назначать 
микофенолат в случаях неэффективности традици
онных иммуносупрессоров (метотрексата, азатиоп- 
рина, циклофосфана) вместе с такими препарата
ми, как циклоспорин А и такролимус [28]. 
A.C.Gelber с соавт. отметили уменьшение выражен
ности кожного синдрома у 4-х больных с ДМ на фо
не терапии микофенолатом в течение 6-20 мес. [31]. 
Описан эффект микофенолата у больного с клини
кой ПМ при серонегативном спондилоартрите на 
фоне язвенного колита, у которого применение тра
диционных иммунсупрессантов было неэффектив
но. Через 6 мес лечения микофенолатом отмечено 
значительное нарастание мышечной силы и улучше
ние показателей игольчатой электромиографии, что 
позволило постепенно снизить дозу ГК до полной 
отмены [33]. F.L.Mastaglia с соавт. также рекоменду
ют нзначение микофенолата в случаях неэффектив
ности метотрексата и азатиоприна, считая его при 
этом более безопасным и лучше переносимым, чем 
другие иммуносупрессивные препараты [7].

V.Majithia и V.Harisdangkul [29] представляют 
описание 7 женщин от 17 до 65 лет с достоверным 
диагнозом ИВМ (3 ПМ и 4 ДМ), согласно критери-
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ям Bohan и Peter, имевщих типичную развернутую 
клиническую картину болезни и повышенные 
уровни креатинфосфокиназы (КФК) на момент 
включения в исследование. Доза ГК варьировала от 
20 до 60 мг/сут и не могла быть снижена в связи с 
риском обострения. Терапия традиционными им- 
муносупрессивными препаратами была либо не
эффективной, либо приводила к тяжелым побоч
ным явлениям, требующим ее прекращения. Лече
ние микофенолатом мофетила проводилось в тече
ние 12 — 36 мес, начиная со стартовой дозы 500 мг х
2 раза в день с последующим ее титрованием до 
1000мг х 2 раза в день. Исходная доза преднизолона 
в последующем снижалась до минимальной под
держивающей. Мышечную силу оценивали по 5-и 
балльной шкале. У 2-х пациентов были найдены 
анти Jo-1 антитела.

Характеристика этих больных представлена в 
табл., из которой седует, что на фоне применения 
микофенолата у 6 из них была отмечена положи
тельная динамика кожного, мышечного синдромов 
и уровня КФК, что позволило снизить дозу пред
низолона. Переносимость микофенолата в течение 
всего периода лечения у всех пациентов была хоро
шая. Одна пациентка (N3) оставалась рефрактер
ной к терапии, у неё отмечено лишь незначитель
ное увеличение мышечной силы, что потребовало 
дополнительной терапии. Однако попытка комби
нации азатиоприна и микофенолата привела к раз
витию цитопении.

Основываясь на полученных результатах, авторы 
считают, что положительный клинико-лабораторный 
ответ на лечение микофенолатом свидетельствует о 
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