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Консенсус в отношении генозаместительной терапии 

для лечения спинальной мышечной атрофии (версия № 3)

РЕЗЮМЕ

Статья представляет собой обновлённый консенсус российских экспертов по применению генозаместительной терапии препаратом 
онасемноген абепарвовек (Золгенсма®) у пациентов со спинальной мышечной атрофией 5q.  Благодаря внедрению расширенного нео-
натального скрининга на спинальную мышечную атрофию в России с 2023 года и накоплению клинического опыта применения ге-
нозаместительной терапии были пересмотрены критерии отбора пациентов и алгоритмы ведения. Основные положения консенсуса 
включают расширение показаний к назначению препарата независимо от количества копий гена SMN2, алгоритмы ведения пациентов 
с повышенным титром антител к AAV9 с использованием мост-терапии, детальные рекомендации по мониторингу и коррекции неже-
лательных явлений в постинфузионном периоде. Особое внимание уделено тактике ведения пациентов с гипербилирубинемией и ци-
томегаловирусной инфекцией, критериям переключения на генозаместительную терапию с других видов патогенетической терапии, 
а также возможностям применения интратекальной формы генозаместительной терапии у детей старше 6 месяцев жизни и взрослых 
пациентов. Консенсус предоставляет практические рекомендации для клиницистов по оптимизации терапии спинальной мышечной 
атрофии в современных условиях. 
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Введение
В диагностике и лечении пациентов со спиналь-

ной мышечной атрофией (СМА) в течение последне-

го времени про изошло много позитивных изменений. 

Начиная с января 2023 года в нашей стране проводит-

ся расширенный неонатальный скрининг на 36 забо-

леваний, включая СМА [1], что позволило получить 

важную информацию о частоте заболеваемости. Так, 

согласно недавней публикации, обобщающей дан-

ные за 2023 и 2024 годы, распространённость СМА 

в рамках скрининга составляет 1 случай на 8439 ново-

рождённых, что существенно не отличается от ранее 

полученных данных в пилотных проектах скрининга 

(1 случай на 7953 новорождённых; p >0,05)  [2].

Доступность различных вариантов патогенетиче-

ской терапии значимо изменила траекторию естест-

венного течения СМА и привела к увеличению выжи-

ваемости, приобретению новых или восстановлению 

ранее утраченных моторных навыков [3‒5]. Следует 

отметить, что существующая клиническая классифи-

кация СМА 5q, включающая 5 типов и основанная 

на возрасте дебюта первых симптомов заболевания, 

достоверно не отражает функционального состояния 

ребёнка в динамике, что особенно важно в условиях 

неонатального скрининга и назначения патогенетиче-

ской терапии на доклинической стадии заболевания. 

В связи с этим российскими и международными экс-

пертами предложена новая классификация СМА, со-

гласно которой выделяют три функциональных класса 

СМА: non-sitters (несидячие, в русском варианте ― 

лежачие), sitters (сидячие) и walkers (ходячие) [3‒5].

Начиная с момента регистрации в 2021 году в Рос-

сийской Федерации однократной генозаместительной 

терапии ― препарата онасемноген абепарвовек (ОА) ― 

накоплено большое количество клинических данных 

об опыте его применения. Ведущими экспертами в об-

ласти СМА принято решение о необходимости систе-

матизировать и обновить положения консенсуса в от-

ношении алгоритмов назначения и ведения пациентов 

до и после применения генозаместительной терапии, 

что является значимым с практической точки зрения. 

На сегодняшний день препарат ОА входит в Пере-

чень для закупок Фонда «Круг Добра» с целью лечения 

пациентов со СМА. В 2025 году в связи с расширением 

зарегистрированных Минздравом России показаний 

к применению препарата ОА Фондом «Круг Добра» 

были соответственно пересмотрены и категории детей, 

которым показано назначение ОА [6, 7]. 

1.  Категории детей, которым показано назна-
чение лекарственного препарата онасемно-
ген абепарвовек (торговое наименование 
Золгенсма®) в лекарственной форме раство-
ра для инфузий.

1. Ребёнок с наличием биаллельных мутаций в гене 

SMN1.
2. Ребёнок, относящийся к одной из следующих 

категорий:
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Consensus on gene replacement therapy for the treatment for spinal 

muscular atrophy (version № 3) 

ABSTRACT

The article represents an updated consensus of russian experts on the use of onasemnogene abeparvovec (Zolgensma®) gene replacement therapy 
in patients with spinal muscular atrophy 5q. Due to the introduction of expanded neonatal screening for sma in Russia starting in 2023 and the 
accumulation of clinical experience in the use of gene replacement therapy, patient selection criteria and management algorithms have been 
revised. The main provisions of the consensus include the expansion of indications for prescribing the drug regardless of the number of copies of 
the SMN2 gene, algorithms for managing patients with an increased titer of antibodies to AAV9 using bridge therapy, detailed recommendations for 
monitoring and correcting adverse events in the postinfusion period. Special attention is paid to the management of patients with hyperbilirubinemia 
and cytomegalovirus infection, the criteria for switching to gene replacement therapy from other types of pathogenetic therapy, as well as the 
possibilities of using an intrathecal form of gene replacement therapy in children over 6 months of age and adult patients. The consensus provides 
practical recommendations for clinicians to optimize spinal muscular atrophy therapy in the context of modern treatment options.
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2.1. Ребёнок, получивший решение консилиума 

врачей с участием не менее трёх федеральных 

центров (для детей, ранее получавших иные 

виды патогенетического лечения), или

2.2. Ребёнок, получивший заключение одного из че-

тырёх федеральных центров, имеющих опыт ге-

нозаместительной терапии (ФГАУ «НМИЦ 

здоровья детей» Минздрава России; Научно-

исследовательский клинический институт пе-

диатрии и детской хирургии имени академика 

Ю.Е. Вельтищева ФГАОУ ВО «Российский на-

циональный исследовательский медицинский 

университет имени Н.И. Пирогова» Минздрава 

России; Российская детская клиническая боль-

ница ФГАОУ ВО «Российский национальный 

исследовательский медицинский университет 

имени Н.И. Пирогова» Минздрава России; 

ФГБУ «Национальный медицинский исследо-

вательский центр имени В.А. Алмазова» Мин-

здрава России): для детей, ранее не получавших 

иные виды патогенетического лечения.

3. У ребёнка отрицательный результат анализа на на-

личие антител к AAV9. 

4. Наличие письменного отказа законных предста-

вителей от другого вида патогенетической терапии 

после применения генозаместительной терапии 

за счёт средств Фонда.

5. Ребёнок с массой тела не более 21 кг.

Таким образом, ранее принятые критерии, огра-

ничивающие применение препарата ОА у пациентов 

более чем с тремя копиями гена SMN2, не являются 

более актуальными. 

Консенсусное мнение
В связи с внесёнными в общую характеристику ОА 

изменениями данный лекарственный препарат может 

быть рекомендован широкому кругу пациентов с под-

тверждённым диагнозом СМА, весом до 21 кг, вне за-

висимости от числа копий гена SMN2 [7]. 

Обоснование
Применение внутривенной формы генозамести-

тельной терапии было изучено у пациентов с сим-

птомами СМА и пациентов с доклинической стадией 

заболевания в 6 клинических исследованиях: ис-

следовании I фазы (START) [8], трёх исследованиях 

III фазы STRIVE (STRIVE-US [9], STRIVE-EU [10] 

и  STRIVE-AP [11, 12]), исследованиях SPRINT 

и SMART [13‒15]. Помимо этого, продолжается дол-

госрочное 15-летнее наблюдение за пациентами, за-

вершившими участие в клинических исследованиях, 

а также запущен регистр по изучению пациентов, по-

лучивших генозаместительную терапию в реальной 

клинической практике (RESTORE) [16‒18]. В отли-

чие от естественного течения заболевания, после од-

нократной инфузии ОА отмечается быстрое развитие 

терапевтического эффекта, нарастающего в динамике; 

отмечается улучшение двигательной функции и увели-

чивается выживаемость пациентов со СМА. На сегод-

няшний день имеются данные о сохранении эффектив-

ности однократно применяемой генозаместительной 

терапии на протяжении ~10 лет [19]. Помимо данных 

клинических исследований, накоплен большой опыт 

применения генозаместительной терапии в реальной 

клинической практике как у пациентов без предшест-

вующей патогенетической терапии, так и у ранее лече-

ных, в том числе в российской популяции пациентов 

со СМА [20‒26]. Полученные результаты свидетель-

ствуют, что после проведённой инфузии у пациентов 

улучшаются/стабилизируются моторные навыки, отме-

чается хорошая переносимость терапии, а возникшие 

нежелательные явления являются преходящими. 
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2.  Генозаместительная терапия может быть 
назначена пациентам с биаллельными мута-
циями в гене SMN1 без клинических прояв-
лений, в том числе выявленных в ходе нео-
натального скрининга, вне зависимости от 
количества копий гена SMN2, включая паци-
ентов с 1 и 5 копиями гена SMN2.

Обоснование
Неонатальный скрининг СМА позволяет выявить 

заболевание до развития симптомов, в течение первой 

недели после рождения. В этом случае патогенетическая 

терапия, в том числе генозаместительная, может быть 

назначена до появления первых симптомов заболевания 

и принести наибольший протективный эффект [27].

В исследовании SPR1NT подтвердили благоприят-

ный профиль безопасности и хорошую переносимость 

генозаместительной терапии у пациентов с 2 и 3 копия-

ми гена SMN2 [13, 14]. Описаны также случаи пациентов 

с 1 копией гена SMN2, которые были выявлены в резуль-

тате неонатального скрининга и получили генозамести-

тельную терапию на досимптомном этапе, что позволило 

им к 30 месяцам развиваться в соответствии с возрастны-

ми нормами [28]. Вместе с тем пациенты с 1 копией гена 

SMN2 имеют наиболее тяжёлое течение заболевания [29], 

в связи с чем терапия должна быть назначена настолько 

быстро, насколько это возможно. Предпочтительным 

у таких пациентов является назначение ОА [30]; при не-

возможности его немедленного применения следует рас-

смотреть назначение краткосрочной мост-терапии дру-

гими патогенетическими препаратами с последующим 

переходом на генозаместительную терапию.

По данным пилотных проектов неонатального 

скрининга в разных странах, 6–38% пациентов со СМА 

имеют ≥4 копий гена SMN2 [31]. В опубликованной 

работе E.F. Tizzano и соавт. применение препарата ОА 

изучалось у пациентов с 5 копиями гена SMN2, выяв-

ленными на досимптомном этапе при неонатальном 

скрининге [32]: пациенты хорошо перенесли терапию 

и получили новые навыки двигательной активности. 

Литературные данные свидетельствуют также, что у па-

циентов с 5 копиями гена SMN2 с выявленной симпто-

матикой чаще развивается СМА III типа, но также мо-

гут встречаться случаи СМА I и II типов [29, 33]. Кроме 

того, недавно опубликованное фармакоэкономическое 

исследование продемонстрировало преимущества до-

симптомного начала терапии СМА на примере когорты 

пациентов, рождённых с 4 копиями гена SMN2. Фарма-

коэкономический эффект был показан в отношении всех 

препаратов для терапии СМА, однако применение ОА ха-

рактеризовалось наибольшим снижением затрат в срав-

нении с другими лекарственными препаратами [34].

Консенсусное мнение
Механизм действия генозаместительной терапии 

основан на введении функциональной копии гена SMN1 

в трансдуцированные клетки, в связи с чем количество 

копий гена SMN2 не является определяющим факто-

ром применения ОА. Механизм действия, а также од-

нократное введение ОА дают возможность его исполь-

зования у пациентов независимо от количества копий 

гена SMN2. Пациентов со СМА и 1 копией гена SMN2 

необходимо незамедлительно лечить, и в данном случае 

предпочтительно назначение генозаместительной тера-

пии. Можно рассмотреть вариант мост-терапии с немед-

ленным применением модификаторов сплайсинга.

Тактика ведения детей с 5 копиями гена SMN2 долж-

на быть следующей: детей с симптомами заболевания не-

обходимо сразу лечить; досимптомные пациенты долж-

ны проходить комплексное обследование с обязатель-

ным проведением электронейромиографии (амплитуда 

М-ответа локтевого нерва) и оценкой моторных навы-

ков по шкалам. В случае необходимости следует решить 

вопрос о назначении им патогенетической терапии. 

3.  Всем пациентам с запланированным введе-
нием генозаместительной терапии до её на-
чала следует провести определение содер-
жания антител к аденоассоциированному 
вирусному вектору серотипа 9 (AAV9). У паци-
ентов с исходным титром анти-AAV9 антител, 
превышающим 1:50, следует провести по-
вторное тестирование через 2–4 недели или 
решить вопрос об альтернативных вариантах 
патогенетического лечения. При снижении 
показателя ниже 1:50 может быть рассмотре-
но назначение генозаместительной терапии.

Обоснование
Следует оценить содержание антител к AAV9 у па-

циентов до инфузии ОА [7]. Образование анти-AAV9 

антител может наблюдаться на фоне естественного 

воздействия вируса. В ряде исследований, направлен-

ных на изучение распространённости антител к AAV9 

в общей популяции, установлена низкая частота пред-

шествующего контакта с вирусом AAV9 в педиатриче-

ской популяции [7], тем не менее у новорождённых 

в первый месяц жизни он может достигать 14%, что 

чаще всего связано с трансплацентарной передачей 

антител от матери [35, 36]. Согласно литературным 

данным, период полувыведения антител, передавае-

мых трансплацентарно, составляет ~6 недель [37]. 

При проведении неонатального скрининга паци-

ентам с запланированной генозаместительной тера-

пией тестирование на наличие анти-AAV9 антител мо-

жет быть проведено одновременно с подтверждающей 

диагностикой. Повторное тестирование может быть 

выполнено, если титр антител к AAV9 превышает 1:50. 

Сроки повторного тестирования зависят от показате-

лей титра анти-AAV9 антител и определяются лечащим 

врачом. Рекомендуется проводить определение уровня 

антител с частотой 1 раз в 2‒4 недели в зависимости 

от их исходного показателя [36, 37]. Эффективность 

и безопасность применения ОА у пациентов с уровнем 
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анти-AAV9 антител выше 1:50 неизвестна [7]. У паци-

ентов с исходным титром анти-AAV9 антител, превы-

шающим 1:50, коррекции дозы не требуется [7]. Одним 

из подходов, который может применяться в рутинной 

клинической практике при повышенных титрах анти-

AAV9 антител, является мост-терапия. 

4.  Мост-терапия (от англ. bridge-терапия).
В случае выявления у пациентов с запланированным 

проведением генозаместительной терапии повышенно-

го титра антител к AAV9 (более 1:50) рекомендовано 

кратковременное назначение (до 4 месяцев) другой па-

тогенетической терапии с целью контроля заболевания 

до момента начала генозаместительной терапии. 

Обоснование
Проведение мост-терапии (кратковременной тера-

пии другими патогенетическими препаратами сроком 

до 4 месяцев включительно) до проведения генозаме-

стительной терапии может быть актуальным для па-

циентов со СМА и транзиторным повышением титра 

антител к аденоассоциированному вирусу 9-го сероти-

па (AAV9), так как исследования подтверждают крат-

косрочный характер повышения титра антител к AAV9 

[36‒38]. У пациентов со СМА, выявленных в рамках 

неонатального скрининга, повышение титра антител 

к AAV9 обусловлено трансплацентарной передачей 

антител класса IgG, в среднем титр антител к AAV9 

нормализуется до уровня ≤1:50 в течение 6 недель 

и зависит от степени исходного повышения [36, 37]. 

Рекомендуется проводить определение уровня антител 

с частотой 1 раз в 2‒4 недели в зависимости от исход-

ного уровня антител [36, 37, 39]. При нормализации 

уровня антител к AAV9 (не более 1:50) рекомендовано 

проведение генозаместительной терапии.

5.  Перед назначением генозаместительной те-
рапии у пациентов со СМА, помимо опреде-
ления уровня антител к AAV9, необходимо 
выполнить биохимический (лабораторное 
исследование функции печени, почек) и кли-
нический анализ крови. Гипербилирубинемия 
не является абсолютным противопоказанием 
к назначению генозаместительной терапии. 
В случае выявления гипербилирубинемии 
предпочтительно снизить уровень общего 
билирубина до двух верхних границ нормы. 
В случае острых или хронических неконтроли-
руемых активных инфекций, в том числе ци-
томегаловирусной (ЦМВ), лечение следует 
отложить до тех пор, пока не наступит клини-
ко-лабораторного выздоровления/ремиссии. 
При тяжёлых вариантах СМА, требующих не-
медленной патогенетической терапии, вопрос 
о тактике ведения пациента должен рассмат-
риваться в  индивидуальном порядке на кон-
силиуме специалистов разного профиля.

Обоснование
В связи с повышенным риском развития серьёзного 

системного иммунного ответа перед инфузией препара-

та ОА рекомендуется, чтобы общее состояние здоровья 

пациентов было клинически и лабораторно стабиль-

ным, отсутствовали инфекционные заболевания.

Перед применением генозаместительной терапии 

необходимо провести следующие лабораторные ис-

следования [7]:

• определение титра антител к AAV9;

• оценка функции печени: определение активности 

аланинаминотрансферазы (АЛТ), аспартатамино-

трансферазы (АСТ), концентрации общего билиру-

бина, альбумина, протромбинового времени, акти-

вированного частичного тромбопластинового време-

ни и международного нормализованного отношения;

• клинический анализ крови (включая концентрацию 

гемоглобина и количество тромбоцитов);

• оценка концентрации креатинина. 

В случае острых или хронических неконтролиру-

емых активных инфекций лечение следует отложить 

до тех пор, пока инфекция не разрешится, или со-

стояние пациента не станет клинически стабильным. 

В последнее время участились случаи выявления жел-

тухи новорождённых, врождённой или приобретённой 

ЦМВ-инфекции у пациентов со СМА перед примене-

нием генозаместительной терапии, в связи с чем акту-

альной задачей является выработка единого алгоритма 

ведения таких пациентов. 

Согласно российским клиническим рекоменда-

циям по тактике ведения доношенных и недоношен-

ных новорождённых с непрямой гипербилирубине-

мией (2017), физиологическая желтуха новорождён-

ных регистрируется у 60–80% здоровых доношенных 

новорож дённых, появляется после 24 часов жизни 

и угасает к 10-м суткам [40]. В биохимическом анализе 

крови максимальная концентрация общего билируби-

на не превышает 255 мкмоль/л, отсутствуют прямая 

гипербилирубинемия, анемия и полицитемия. Первым 

тревожным признаком является сохранение желтухи 

более 10 дней и повышение содержания билирубина 

крови выше 255 мкмоль/л. В большинстве случаев при 

патологической гипербилирубинемии, возникающей 

на первой неделе жизни, отмечается преобладание 

в крови непрямой фракции билирубина [40].  

Во всех случаях патологической желтухи, генез ко-

торой не уточнён, необходимо проведение дополни-

тельного обследования [40]:

• сбор данных анамнеза (наличие указаний на патоло-

гическую желтуху в семье и/или синдрома Жильбера);

• физикальный осмотр: оценка степени выраженно-

сти желтухи; исследование размеров печени и се-

лезёнки, цвета и кратности стула и мочи; установ-

ление вида вскармливания; наблюдение за динами-

кой массы тела; наличие срыгиваний и/или рвоты;

• функциональные методы исследования в случае не-

обходимости: ультразвуковое исследование голов-
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ного мозга, органов брюшной полости, при нали-

чии показаний ― проведение магнитно-резонанс-

ной томографии; 

• проведение дополнительных лабораторных иссле-

дований: клинический и биохимический анализы 

крови (оценка билирубина и его фракций, активно-

сти АЛТ, АСТ и гамма-глутамилтрансферазы), ана-

лиз крови на гормоны щитовидной железы (свобод-

ный тироксин [Т4] и тиреотропный гормон), иссле-

дование методом полимеразной цепной реакции на 

наличие ДНК ЦМВ в крови, моче, слюне (с опре-

делением количества титра ДНК).

Консенсусное мнение
Снижение билирубина достигается за счёт индук-

ции микросомальных ферментов печени, нормализа-

ции баланса жидкости, инфузионной терапии и/или 

фототерапии. По опыту ведения пациентов с гипер-

билирубинемией, снижение показателей до допусти-

мых значений происходит в среднем в течение 5 дней. 

При развитии синдрома холестаза может быть назна-

чена урсодезоксихолевая кислота. В случае сочетанно-

го повышения активности трансаминаз и билирубина 

следует рассмотреть вопрос об исследовании крови на 

внутриутробные инфекции. На выбор тактики лечения 

ЦМВ-инфекции при терапии СМА влияет тяжесть за-

болевания и количество копий гена SMN2. В случае 

тяжёлых форм цитомегаловирусной болезни генозаме-

стительная терапия не проводится. При наличии при-

знаков острой ЦМВ-инфекции (лабораторные измене-

ния в общем анализе крови: анемия, тромбоцитопения, 

лейкопения, нейтропения, повышение концентрации 

трансаминаз, прямая гипербилирубинемия), патоло-

гических индексов в ликворе (повышения содержа-

ния белка, плеоцитоз), диагностического титра ДНК 

ЦМВ, определяемого в любом биологическом матери-

але, а также клинических проявлений в виде желтухи, 

петехиальной сыпи, гепато-/спленомегалии и других 

признаков [41] пациентам с ≥3 копиями гена SMN2 
до введения препарата ОА необходимо проведение 

специфической противовирусной терапии препаратом 

валганцикловир внутрь или ганцикловир внутривенно 

(в случае снижения толерантности к энтеральной на-

грузке) до снижения титра ДНК ЦМВ ниже диагно-

стического. Необходимо также исследовать грудное 

молоко матери на наличие диагностического титра 

ДНК ЦМВ, и в случае его выявления решить вопрос 

о необходимости лечения матери ребёнка и времен-

ного прекращения грудного вскармливания. Инфузия 

ОА должна выполняться не раньше, чем через 10 дней 

после получения отрицательного результата методом 

полимеразной цепной реакции. В случае наличия при-

знаков острой ЦМВ-инфекции у пациентов с двумя 

копиями гена SMN2 следует рассмотреть возможность 

бридж-терапии или альтернативных вариантов пато-

генетической терапии, если проведение генозамести-

тельной терапии не представляется возможным.

6.  Всем пациентам, получившим генозаместитель-
ную терапию ОА, в постинфузионном периоде 
следует обеспечить тщательное наблюдение, на-
правленное на контроль лабораторных парамет-
ров и мониторинг возможных нежелательных 
явлений. В случае ухудшения в постинфузион-
ном периоде клинического состояния пациента 
на фоне развившегося нежелательного явления 
или отрицательной динамики лабораторных 
показателей после проведения генозамести-
тельной терапии следует решить вопрос о необ-
ходимости госпитализации в многопрофильное 
лечебно-профилактическое учреждение. 

Обоснование
В постинфузионном периоде после проведения 

генозаместительной терапии необходимо назначение 

терапии глюкокортикоидами в связи с возникновени-

ем иммунного ответа на капсидные белки вектора на 

основе AAV9 [7]. Это может привести к повышению 

активности печёночных трансаминаз или снижению 

количества тромбоцитов. Для ослабления иммунного 

ответа рекомендуется иммуномодуляция глюкокор-

тикоидами, доза которых может меняться в случае 

возникновения нежелательных явлений и изменения 

лабораторных показателей. 

Наиболее частыми нежелательными реакциями, 

отмечавшимися после инфузии препарата ОА, были 

повышение уровня печёночных ферментов (24,2%), 

гепатотоксичность (9,1%), рвота (8,1%), тромбоци-

топения (6,1%), повышение содержания тропонина 

(5,1%) и пирексия (5,1%) [7].

За 24 часа до инфузии ОА всем пациентам показано 

введение преднизолона перорально из расчёта 1  мг/кг 

в сутки per os. При непереносимости преднизолона 

per os возможно рассмотреть его парентеральное вве-

дение. Пациентам после генозаместительной терапии 

может потребоваться коррекция схемы применения 

глюкокортикоидов: либо в течение более длительного 

периода, либо увеличение дозы, в ряде случаев ― про-

ведение пульс-терапии или более медленное снижение 

дозы препарата [7]. Затем в течение 30 дней после ин-

фузии ОА (включая день инфузии) продолжается приём 

преднизолона перорально из расчёта 1 мг/кг в сутки. 

В течение последующих 28 дней дозу системного глю-

кокортикоида следует снижать постепенно (не следу-

ет резко прекращать терапию данными препаратами). 

Для пациентов с незначительными изменениями (кли-

нические показатели в пределах нормы; концентрация 

общего билирубина, активность АЛТ и АСТ ниже верх-

ней границы нормы в 2 раза  по окончании 30-дневно-

го периода) рекомендовано постепенное снижение дозы 

преднизолона (или эквивалентной дозы другого глюко-

кортикоида): например, в течение 2 недель по 0,5 мг/кг 

в сутки, затем 2 недели по 0,25 мг/кг в сутки [7].

Следует контролировать функцию печени путём 

оценки концентрации АЛТ, АСТ и общего билирубина 
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в течение как минимум 3 месяцев после инфузии ОА 

и в других случаях при наличии клинических показа-

ний. Следует незамедлительно провести клиническую 

оценку и осуществлять тщательное наблюдение за па-

циентами с ухудшением показателей функции печени 

и/или признаками или симптомами острой формы 

заболевания [7]. При отсутствии адекватного ответа 

на терапию глюкокортикоидом в дозе, эквивалентной 

пероральной дозе преднизолона 1 мг/кг в сутки, следует 

незамедлительно проконсультировать пациента у дет-

ского гастроэнтеролога или гепатолога. При неперено-

симости глюкокортикоидов при приёме внутрь можно 

рассмотреть их внутривенное введение. 

Количество тромбоцитов следует определять 

до инфузии ОА и осуществлять тщательный регуляр-

ный мониторинг на предмет значимого снижения 

чис ла тромбоцитов в течение 2 недель после инфузии 

и регулярно после этого (как минимум 1 раз в неделю 

в 1-й месяц и 1 раз в 2 недели во 2-й и 3-й месяцы) 

до восстановления исходного уровня тромбоцитов [7]. 

В пострегистрационном периоде отмечены случаи 

тромботической микроангиопатии. Возникновение 

случаев тромботической микроангиопатии регистри-

ровали, как правило, в течение первых 2 недель после 

применения ОА. Тромботическая микроангиопатия 

характеризуется тромбоцитопенией, микроангиопати-

ческой гемолитической анемией с высоким уровнем 

лактатдегидрогеназы, низким уровнем гаптоглобина 

и наличием шизоцитов в мазке периферической кро-

ви [7, 42]. Наблюдали также острое поражение почек. 

В некоторых случаях одновременная активация им-

мунной системы (например, в результате инфекции, 

вакцинации) признана провоцирующим фактором.

Рекомендуется обращать пристальное внимание на 

признаки и симптомы тромботической микроангиопа-

тии, проводить оценку функции почек с контролем ди-

уреза, так как тромботическая микроангиопатия может 

привести к опасным для жизни последствиям или ле-

тальному исходу [7, 43]. В некоторых случаях у пациен-

тов с развитием тромботической микроангиопатии после 

применения генозаместительной терапии выявляются 

предрасполагающие генетические факторы (например, 

врождённые нарушения в системе комплемента), что 

требует дополнительного исключения таких причин [43].

Тромбоцитопения является ключевым признаком 

тромботической микроангиопатии, в связи с чем необ-

ходимо тщательно контролировать количество тромбо-

цитов на предмет значительного снижения в течение 

первых 2 недель после инфузии и регулярно после неё 

наряду с другими признаками и симптомами, такими 

как артериальная гипертензия, образование кожных 

и подкожных кровоизлияний, судороги или уменьше-

ние количества выделяемой мочи. Если данные призна-

ки и симптомы возникают на фоне тромбоцитопении, 

следует незамедлительно провести дальнейшую диагно-

стическую оценку с целью выявления гемолитической 

анемии и нарушения функции почек [7].

При выявлении клинических признаков, симпто-

мов и/или лабораторных показателей тромботической 

микроангиопатии следует незамедлительно проконсуль-

тировать пациента у детского гематолога и детского не-

фролога с целью подбора терапии тромботической мик-

роангиопатии согласно клиническим показаниям [7]. 

В случае необходимости при остро возникшем повреж-

дении почек и тяжёлом состоянии пациента с прогрес-

сированием признаков тромботической микроангиопа-

тии следует решить вопрос о необходимости проведения 

плазмафереза, гемодиализа и назначения терапии эку-

лизумабом, чтобы уменьшить проявления заболевания 

и снизить риск неблагоприятных исходов [42]. 

В исследованиях у животных наблюдалась ток-

сичность, проявляющаяся осложнениями со стороны 

серд ца [7]. Клиническая значимость данных наблюде-

ний неизвестна. После инфузии препарата ОА отмеча-

лись случаи повышения концентрации сердечного тро-

понина I. В завершённых клинических исследованиях 

после введения ОА не наблюдалось кардиологических 

изменений, вызывающих беспокойство. При наличии 

клинических показаний следует рассмотреть возмож-

ность проведения обследования сердца и при необхо-

димости проконсультироваться с кардиологом. 

Таким образом, в постинфузионном периоде пос-

ле проведения генозаместительной терапии пациенты 

должны наблюдаться у специалистов в лечебно-профи-

лактическом учреждении по месту жительства или в цен-

тре, проводившем генозаместительную терапию, с целью 

контроля лабораторных параметров и клинического со-

стояния пациента. В случае возникновения клинически 

значимых нежелательных явлений после применения 

генозаместительной терапии следует решить вопрос 

о необходимости экстренной госпитализации в мно-

гопрофильное лечебно-профилактическое учреждение 

с доступностью мультидисциплинарной медицинской 

помощи по месту жительства или федеральный центр, 

осуществлявший инфузию генозаместительной терапии. 

Сроки оказания медицинской помощи в случае развития 

тяжёлых нежелательных реакций могут быть определяю-

щими в отношении прогноза состояния пациента.  

7.  Рекомендуется рассмотреть вопрос о переклю-
чении на генозаместительную терапию паци-
ентов с индивидуальной непереносимостью 
и/или развитием побочных эффектов на назна-
ченную пожизненную патогенетическую тера-
пию, тяжёлым медицинским состоянием,  дела-
ющим невозможным проведение регулярных 
интратекальных инъекций или возможность 
перорального приёма препаратов, с отсутстви-
ем эффективности, оценённой через 12 месяцев 
от начала терапии, а также невозмож ностью 
обеспечения регулярного приёма препаратов 
согласно инструкции по медицинскому приме-
нению (например, в связи с низкой привержен-
ностью к назначенному лечению).
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Обоснование 
Вопросы ведения пациентов со СМА и подходов 

к назначению и выбору оптимальной лекарствен-

ной терапии представляют определённую сложность. 

Для оценки эффективности патогенетической терапии 

следует проводить динамическую оценку двигательных 

навыков с применением различных шкал [30]. В слож-

ных клинических случаях с целью однородности ре-

зультатов и устранения ошибочной интерпретации 

данных оценку следует проводить на регулярной основе 

в специализированных лечебно-профилактических уч-

реждениях (в ряде случаев в федеральных лечебно-про-

филактических учреждениях), имеющих большой опыт 

тестирования пациентов с различными типами СМА. 

Тема переключения терапии была изучена в ряде 

работ [26, 44, 46]. Имеются данные, указывающие на 

снижение приверженности к пожизненной патогенети-

ческой терапии с течением времени, снижение эффек-

тивности в конце междозового периода при регулярных 

интратекальных инъекциях, что может проявляться 

ухудшением двигательной функции при оценке с при-

менением различных двигательных шкал (например, 

по шкале оценки моторных функций больницы Хам-

мерсмит ― HFMSE) [47‒49]. Полученные данные сви-

детельствуют о том, что пациенты, имеющие медицин-

ские показания к смене терапии, могут получить до-

полнительные клинические преимущества, однако при 

выборе стратегии смены терапии всегда следует тща-

тельно взвешивать соотношение польза‒риск. В случае 

отсутствия объективных преимуществ в пользу смены 

терапии такой подход не является целесообразным.

К критериям субоптимального ответа на терапию 

(недостаточной эффективности терапии) у пациентов 

со СМА могут быть отнесены следующие характери-

стики [50]: 

1) общее ухудшение оценки, подтверждённое дву-

мя последовательными измерениями по любой 

из следующих трёх шкал: 

•  пациент теряет >2 баллов по горизонтальному 

толчку или более 1 балла по другим пунктам 

шкалы HINE (Hammersmith Infant Neurological 

Examination), исключая сознательный захват; 

•  пациент теряет >4 баллов по шкале детской 

больницы Филадельфии для оценки двигатель-

ных функций CHOP INTEND (The Children’s 

Hospital of Philadelphia Infant Test of 

Neuromuscular Disorders); 

•  пациент теряет >3 баллов по шкале HFMSE 

(Hammersmith Functional Motor Scale Expanded); 

и/или

2) ухудшение дыхательной функции:

•  увеличение потребности в респираторной под-

держке в течение суток и/или нехарактерное для 

данного пациента увеличение числа респира-

торных инфекций, требующих стационарного 

лечения, которые не могут быть объяснены 

аспирацией или заболеванием лёгких.

Оценка должна проводиться по сравнению с ис-

ходными показателями через 12 месяцев после иници-

ации терапии, при этом важное значение имеют исход-

ные общее состояние и двигательный статус пациента. 

Динамика состояния пациента должна быть отражена 

в медицинской документации в полном объёме. 

В отношении сроков переключения рекомендова-

но придерживаться следующих временных интерва-

лов: назначение генозаместительной терапии может 

рассматриваться в случае предшествующей терапии 

рисдипламом через 3–5 дней от момента последнего 

приёма препарата, в случае предшествующей терапии 

нусинерсеном ― как минимум через 30 дней от момен-

та последнего введения препарата на основании данных 

фармакокинетики указанных лекарственных средств.

Не следует забывать, что при переключении с дру-

гой патогенетической терапии на генозаместительную 

возможно увеличение риска нежелательных явлений 

по данным реальной клинической практики. 

В любом случае вопрос о необходимости переключе-

ния с другой патогенетической терапии на генозамести-

тельную должен решаться в индивидуальном порядке на 

основании коллегиального мнения группы экспертов 

из нескольких лечебно-профилактических учреждений 

с учётом оценки соотношения польза–риск.

8.  Комбинированная терапия СМА в настоя-
щее время имеет ограничения применения 
в реальной клинической практике.

Обоснование 
К комбинированной болезнь-модифицирующей 

терапии следует отнести назначение патогенетиче-

ской терапии (рисдиплама или нусинерсена) после 

однократно применяемой генозаместительной тера-

пии, эффект которой, предположительно, сохраня-

ется в течение всей жизни пациента [51]. На данный 

момент не существует убедительных доказательств 

эффективности и безопасности комбинированной бо-

лезнь-модифицирующей терапии СМА по сравнению 

с монотерапией ОА, в связи с чем комбинированная 

терапия не должна применяться в рутинной клиниче-

ской практике, и специалисты должны придерживать-

ся стратегии выбора в пользу назначения монотерапии 

эффективным препаратом. Существует экспертное 

мнение, что золотым стандартом для ответа на этот 

нерешённый вопрос могут считаться результаты про-

ведённых контролируемых клинических исследований 

с непосредственным сравнением монотерапии и ком-

бинированной терапии двумя болезнь-модифицирую-

щими препаратами [38]. 

Хотя в некоторых клинических исследованиях 

и публикациях сообщается об изучении преимуществ 

комбинации различных болезнь-модифицирующих 

препаратов (например, нусинерсен или рисдиплам 

после применения ОА), они не предоставляют убе-

дительных доказательств того, что комбинация пре-



13

НЕВРОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ имени Л.О. БАДАЛЯНА. 2026; 7(1): 6–18
https://doi.org/10.46563/2686-8997-2026-7-1-214

Информационные материалы

L.O. BADALYAN NEUROLOGICAL JOURNAL (Nevrologicheskiy zhurnal imeni L.O. Badalyana). 2026; 7(1): 6–18

Informational materials

восходит любое отдельно взятое лечение из-за отсут-

ствия адекватной контрольной группы [52, 53]. Все 

три одобренных лекарственных препарата в первую 

очередь оказывают своё действие за счёт увеличения 

продукции белка SMN, но до сих пор остаётся не-

решённым вопрос о наличии дополнительной пользы 

при таргетном воздействии на двигательные нейроны 

[38, 54]. Кроме того, значительная стоимость лечения 

болезнь-модифицирующими препаратами ставит под 

сомнение экономическую эффективность и устойчи-

вость этой стратегии, особенно когда стоимость пре-

парата добавляется к стоимости стандартной меди-

цинской помощи [55].

Следует помнить, что у пациентов с тяжёлыми 

симптомами необратимая дегенерация двигательных 

нейронов и мышечной ткани, вероятно, является на-

иболее важным фактором отсутствия ожидаемой эф-

фективности или восстановления фенотипа вне зави-

симости от количества произведённого белка SMN, 

наблюдаемого при применении любого варианта 

 терапии [38, 56].

9.  Вакцинация
Рекомендовано уделять особое внимание профи-

лактике, мониторингу и терапии инфекционных забо-

леваний до и после инфузии ОА.

Рекомендуется проведение своевременной се-

зонной профилактики инфекции, вызванной респи-

раторно-синцитиальным вирусом. По возможности 

график вакцинации пациента следует скорректиро-

вать с учётом применения глюкокортикоидов в пре- 

и пост инфузионном периоде применения ОА.

Обоснование
При проведении неонатального скрининга паци-

ентам с доклинической стадией СМА рекомендовано 

проведение БЦЖ в первые дни жизни согласно нацио-

нальному календарю профилактических прививок [57]. 

Генозаместительная терапия с последующей терапией 

глюкокортикоидами может быть проведена не ранее 

чем через 2 недели от момента проведения БЦЖ [58]. 

По возможности график вакцинации пациента 

следует скорректировать с учётом введения глюкокор-

тикоида до и после инфузии ОА [7, 59]. 

Рекомендуется проведение сезонной вакцинации 

против респираторно-синцитиального вируса [7]. 

Пациентам, получающим глюкокортикоиды в им-

муносупрессивных дозах (например, преднизолон в до-

зе 20 мг или 2 мг/кг массы тела либо другой глюкокор-

тикоид в эквивалентной дозе ежедневно на протяжении 

≥2 недель), не следует вводить живые вакцины, такие 

как тривакцина против кори, эпидемического паротита 

и краснухи и вакцина против ветряной оспы [7].

В отношении вакцинации против респираторно-

синцитиального вируса экспертами рекомендовано её 

обязательное проведение у детей со СМА с клиниче-

скими симптомами, сроки проведения профилакти-

ческой терапии не должны зависеть от сроков прове-

дения генозаместительной терапии. У детей со СМА 

с запланированным проведением генозаместительной 

терапии, не имеющих клинических симптомов, про-

филактика респираторно-синцитиальной вирусной 

инфекции не является обязательной. 

10.  Интратекальная форма генозаместительной 
терапии
Эффективность и безопасность применения инт-

ратекальной формы генозаместительной терапии изу-

чалась в трёх клинических исследованиях: STRONG, 

STEER и STRENGTH [60‒62]. Получены результаты, 

что в популяции пациентов без предшествующей па-

тогенетической терапии, как и у ранее леченых паци-

ентов со СМА, данный вариант генозаместительной 

терапии показал улучшение/стабилизацию двигатель-

ных навыков при хорошей переносимости. Частота не-

желательных реакций была низкой и соответствовала 

ожидаемой. 

Препарат вводят в интратекальное пространст-

во, при этом вводимая доза является универсальной 

и не зависит от возраста и веса пациента.

Интратекальная форма генозаместительной те-

рапии расширяет клинические возможности лечения 

пациентов со СМА, особенно у пациентов школьного 

возраста и взрослых, которым ранее такой вид лечения 

был недоступен, обеспечивая им режим однократного 

введения лекарственного препарата.

Консенсусное мнение
С учётом данных клинических исследований, тар-

гетного применения в нервной ткани и однократности 

применения интратекальная форма генозаместитель-

ной терапии имеет потенциал применения у следую-

щих категорий пациентов со СМА с различным исход-

ным двигательным статусом (лежачие пациенты; па-

циенты, способные сидеть самостоятельно; пациенты, 

способные ходить самостоятельно):

• дети (старше 6 месяцев) и взрослые со СМА с сим-

птомами заболевания и бессимптомные пациенты, 

не получавшие ранее патогенетического лечения; 

• дети (старше 6 месяцев) и взрослые со СМА с по-

бочными эффектами/непереносимостью нусинер-

сена или рисдиплама;

• дети (старше 6 месяцев) и взрослые со СМА со сни-

жением эффективности или низкой привержен-

ностью к нусинерсену или рисдипламу;

• дети (старше 6 месяцев) и взрослые с прогрессиро-

ванием тяжёлой степени сколиоза, не позволяющей 

проводить регулярно интратекальные инъекции 

нусинерсена;

• дети (старше 6 месяцев) и взрослые с постпункцион-

ным синдромом, препятствующим регулярному про-

ведению интратекальных инъекций нусинерсена;

• взрослые пациенты со СМА, принимающие рисдип-

лам и планирующие зачатие и рождение детей.
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