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Прогрессирующая мышечная дистрофия Дюшенна (МДД) – наследственное Х‑сцепленное нервно‑мышечное за‑
болевание, проявляющееся, как правило, у мальчиков в возрасте 2–5 лет и имеющее прогрессирующее течение. 
Согласно данным о естественном течении болезни, пациенты с МДД к возрасту 13 лет утрачивают способность  
к самостоятельной ходьбе. В большинстве случаев летальный исход наступает в 20–30 лет от кардиореспираторных 
осложнений.
В последние годы появились препараты для патогенетической терапии данного заболевания. Один из таких пре‑
паратов – аталурен (Трансларна®). Он применяется у пациентов с МДД, вызванной образованием стоп‑кодона 
(нонсенс‑мутации) в гене DMD, ответственном за развитие заболевания.
В данной статье приведен опыт применения препарата аталурен (Трансларна®) у мальчиков – жителей города 
Москвы, страдающих МДД.
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Duchenne muscular dystrophy (DMD) is an X‑linked inherited neuromuscular disorder typically manifesting in boys aged 
2–5 years, characterized by a progressive course. According to natural disease progression data, individuals with DMD 
typically lose the ability to walk independently by the age of 13. In most cases, the disease leads to cardiorespiratory 
complications, resulting in a lethal outcome between the ages of 20–30.
In recent years, there have been therapeutic agents developed for the pathogenic treatment of this condition. One such 
medication is ataluren (Translarna®), used in patients with DMD caused by the formation of a “stop codon” (nonsense 
mutation) in the DMD gene, responsible for the development of the disease.
This article presents the experience of applying ataluren (Translarna®) in boys residing in Moscow who suffer from Duchenne 
muscular dystrophy.
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Введение
Прогрессирующая мышечная дистрофия Дюшен-

на (МДД) – наследственное Х-сцепленное нервно-
мышечное заболевание из группы дистрофинопатий, 
вызванное мутациями в гене DMD, кодирующем белок 
дистрофин.

Дефицит или нарушение функции дистрофина 
клинически характеризуется развитием мышечной 
слабости, преимущественно в проксимальных отделах, 
а также кардиомиопатии. В связи с замещением по-
врежденных мышц жировой и соединительной тканью 
у пациентов развивается характерный симптом – ги-
пертрофия икроножных мышц, которую чаще называ-
ют псевдогипертрофией, подчеркивая тем самым, что 
увеличение объема происходит не за счет мышечной, а 
за счет соединительной и жировой ткани. Кроме того, 
системный дефицит дистрофина может проявляться 
нарушением когнитивных функций: задержкой рече-
вого развития, расстройствами аутистического спектра, 
трудностями в обучении и др.

Заболевание наследуется по Х-сцепленному рецес-
сивному типу, поэтому чаще проявляется у лиц муж-
ского пола. Первые симптомы заболевания, как пра-
вило, неспецифичны: утомляемость, неловкость при 
ходьбе, трудности при подъеме по лестнице и при беге.

Характерным биохимическим маркером является 
повышение уровня креатинфосфокиназы.

Возраст установления диагноза МДД во многом за-
висит от настороженности врачей, возможности диспан-
серного определения уровня креатинфосфокиназы и до-
ступности молекулярно-генетической диагностики.

При естественном течении заболевания, в среднем  
к 13 годам, пациенты с МДД теряют возможность само-
стоятельно передвигаться. Смерть наступает к 20–30 годам 
от кардиореспираторных осложнений [1–3].

Патогенез МДД связан с мутациями в гене дис-
трофина (DMD), приводящими к развитию дефицита 
и/или нарушению синтеза и функции одноименного 
белка. Ген дистрофина – один из самых больших генов 
человека; так, 10–15 % от общего количества возмож-
ных мутаций составляют нонсенс-мутации (изменения 
нуклеотидной последовательности в гене, приводящие 
к образованию стоп-кодона и, как следствие, прекра-
щению сборки белка) [4].

Аталурен (Трансларна®) – препарат для лечения 
МДД, вызванной нонсенс-мутацией в гене DMD. Ата-
лурен позволяет транслирующей рибосоме считывать 
информацию с мРНК, содержащей преждевременный 
стоп-кодон, и синтезировать полноразмерный белок.

Препарат выпускается в саше, содержащих аталу-
рен в дозах 125, 250 и 1000 мг в виде порошка для при-
ема внутрь.

Согласно инструкции, препарат показан для лече-
ния МДД, вызванной нонсенс-мутацией в гене дис-
трофина, у ходячих пациентов старше 2 лет. Противо-
показаниями к его назначению являются повышенная 
чувствительность к аталурену или любому другому 
компоненту, входящему в состав препарата, совместное 
применение внутривенных антибиотиков группы ами-
ногликозидов, беременность и период грудного 
вскармливания, детский возраст до 2 лет [5].

Цель настоящей работы – суммирование опыта 
применения аталурена за период с 2021 по 2023 г. на 
базе Референс-центра врожденных и наследственных 
заболеваний, генетических отклонений, орфанных  
и других редких заболеваний ГБУЗ «Морозовская дет-
ская городская клиническая больница Департамента 
здравоохранения г. Москвы» (далее – Центр) у маль-
чиков – жителей города Москвы, страдающих МДД, 
вызванной нонсенс-мутацией в гене дистрофина.

Материалы и методы
Стационарное обследование пациентов с МДД 

проводилось в отделении наследственных нарушений 
обмена веществ, амбулаторные консультации – в ме-
дико-генетическом отделении. Медицинская помощь 
оказывалась в плановой и – при необходимости –  
в экстренной форме.

Работа на базе многопрофильного стационара по-
зволяет проводить обследование и консультирование 
пациента с МДД с применением мультидисциплинар-
ного подхода, учитывающего все особенности и сим-
птомы конкретного пациента. Организация работы  
в рамках Центра позволяет реализовать систему зам-
кнутого цикла наблюдения за пациентом, при которой 
ребенок с МДД в случае необходимости может быть 
госпитализирован для комплексного обследования, 
подбора терапии, назначения симптоматической те-
рапии, а в дальнейшем передан для диспансерного 
наблюдения и динамической оценки в амбулаторное 
звено. При этом осмотр и оценку по двигательным 
шкалам проводит один и тот же врач-специалист как 
на стационарном, так и на амбулаторном этапе, что 
позволяет минимизировать погрешности при тестиро-
вании, а также учитывает индивидуальные особенности 
течения заболевания у каждого пациента.

С 2021 г. по настоящее время (2023 г.) в Центре на-
блюдаются и получают терапию препаратом аталурен 
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16 пациентов с диагнозом МДД, обусловленной нон-
сенс-мутацией в гене DMD. За анализируемый период 
8 больным была инициирована патогенетическая те-
рапия на базе Центра. Часть пациентов были включе-
ны в группу наблюдения после завершения клиниче-
ских исследований аталурена на базе других 
медицинских учреждений.

С учетом разницы в периоде наблюдения для объ-
ективизации полученных результатов в рамках публи-
кации представлен анализ данных 11 пациентов с МДД, 
обусловленной нонсенс-мутацией (табл. 1, 2).

Минимальный период наблюдения составил 1 год.
В качестве оценки двигательных функций исполь-

зовалась шкала NSAA (North Star Ambulatory 
Assessment, амбулаторное обследование «Северная 

звезда»), состоящая из 17 пунктов, оцениваемых в бал-
лах от 0 до 2 (максимальная оценка – 34 балла).

Инициальные оценки по шкале NSAA для некото-
рых детей, начавших прием препарата аталурен в рамках 
клинических исследований, недоступны. Также следует 
отметить трудности при оценке эффективности терапии 
с применением данной шкалы у детей раннего возраста 
(младше 4 лет), а также у детей с поведенческими на-
рушениями. Разница в 3 балла по шкале NSAA (при 
условии инициальной оценки >8 баллов) расценена как 
допустимая погрешность при тестировании.

Эффективность терапии аталуреном для пациен-
тов, не поддающихся оценке по шкале NSAA, оцени-
валась на основании развернутого неврологического 
статуса.

Таблица 1. Возрастные характеристики пациентов, получающих аталурен

Table 1. Age characteristics of patients, receiving аtaluren

Пациент 
Patient

Возраст появления 
первых симптомов 

The age at which the first 
signs appear

Возраст установления 
диагноза 

Age of diagnosis

Возраст начала ГТ 
The age of the beginning HT

Возраст инициации тера-
пии аталуреном 

The age of initiation of ataluren 
therapy

1 6 мес* 
6 months*

1 год 
1 year

4 года 
4 years

3,5 года 
3,5 years

2 10 мес* 
10 months*

12 лет 
12 years

12 лет 
12 years

12 лет 7 мес 
12 years 7 months

3 1 год* 
1 year*

2 года 
2 years

3 года 4 мес 
3year 4 months

3 года 8 мес 
3 years 8 months

4 3 мес* 
3 months*

6 мес 
6 months

Не получает 
Does not accept

2 года 2 мес 
2 years 2 months

5 4 мес* 
4 months*

9 мес 
9 months

4,5 года 
4.5 years

2 года 4 мес 
2 years 4 months

6 2 года 
2 years

3,5 года 
3.5 years

4,5 года 
4.5 years

5,5 года 
5.5 years

7 1,5 года 
1.5 years

5 лет 
5 years

6 лет 
6 years

8 лет 
8 years

8 4 мес* 
4 months*

4 года 
4 years

8 лет 
8 years

8,5 года 
8.5 years

9 4 года 
4 years

4 года 10 мес 
4 year 10 months

5 лет 
5 years

7,5 года 
7.5 years

10 1,5 года 
1.5 years

5 лет 
5 years

5 лет 7 мес 
5 years 7 months

6 лет 9 мес 
6 years 9 months

11 5 лет 
5 years

9 лет 
9 years

9 лет 
9 years

11,5 года 
11.5 years

*Повышение уровней трансаминаз и креатинфосфокиназы в анализах крови.
Примечание. ГТ – гормональная терапия (преднизолон, дефлазакорт). 
*Increased levels of transaminases and creatine phosphokinase in blood tests. 
Note. HT – hormone therapy (prednisone, deflazacort).
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Таблица 2. Динамическая оценка на фоне терапии по шкале NSAA

Table 2. Dynamic assessment during the therapy by NSAA score

Пациент 
Patient

Возраст начала ПТ 
The age of initiation of РТ

Период наблюдения* 
Observation period*

Динамика по шкале
NSAA, баллы 

Dynamics by NSAA, score

Количество баллов 
при последней оценке 

по шкале NSAA 
 NSAA score during last 

examination

1 3,5 года 
3.5 years

2 года 
2 years

+2 25

2 12 лет 7 мес 
12 years 7 months

10 мес 
10 months

–2 6

3 3 года 8 мес 
3 years 8 months

2,5 года 
2.5 years

0 25

4 Нет данных 
No data

1 год 
1 year

Нет данных 
No data

Нет данных 
No data

5 Нет данных 
No data

2 года 
2 years

Нет данных 
No data

12

6 5,5 года 
5.5 years

2 года 
2 years

+3 30

7 8 лет 
8 years

5 лет 
5 years

–1 30

8 8,5 года 
8.5 years

4 года 
4 years

–10 6

9 7,5 года 
7.5 years

5 лет 
5 years

–3 28

10 6 лет 9 мес 
6 years 9 months

3,5 года 
3.5 years

–2 24

11 11,5 года 
11.5 years

5 лет 
5 years

0 16

*Для пациентов, включенных в группу наблюдения после завершения клинических исследований, использовались данные 
оценки по шкале NSAA в рамках клинических исследований (в случае наличия этих данных в медицинских документах).
Примечание. ПТ – патогенетическая терапия. 
*For patients enrolled in post-clinical study follow-up, clinical study NSAA scores were used (if available in medical records). 
Note. PT – pathogenetic therapy.

С целью объективной оценки терапии препаратом 
аталурен приведенные результаты сравниваются с дан-
ными мультицентрового регистра STRIDE (Spoofing, 
Tampering, Repudiation, Information disclosure, Denial 
of service, Escalation of privilege – поддельные атаки, 
вмешательство, отрицание, раскрытие информации, 
отказ в обслуживании, повышение привилегий) – дей-
ствующего наблюдательного международного реестра  
безопасности и эффективности применения аталурена 
(идентификатор ClinicalTrials.gov: NCT02369731), опубли-
кованными промежуточными результатами на 9 июля 
2018 г., а также с естественным течением заболевания 
без патогенетического лечения [6].

Результаты
В анализируемой группе пациентов средний воз-

раст появления первых симптомов составил 1 год 
7 мес (от 3 мес до 5 лет). Согласно публикациям, 
большинству пациентов с МДД диагноз ставится  
в возрасте от 3 до 5 лет [7, 8]. По данным регистра 
STRIDE, средний возраст появления первых симпто-
мов составил 2,8 года [6]. Вероятнее всего, это связа-
но с включением в регистр данных о взрослых паци-
ентах с МДД, тогда как в группу пациентов Центра 
включены только дети. Средний возраст установления 
диагноза у пациентов Центра составил 4,3 года (от 6 мес 
до 12 лет).
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По данным литературы, возраст начала гормональ-
ной терапии варьирует и обычно составляет около  
4–5 лет [9]. Все дети, кроме пациента 4, помимо тера-
пии препаратом аталурен получают гормональную тера-
пию. Средний возраст назначения гормональной тера-
пии пациентам Центра составил 5,6 года (от 3 лет 4 мес 
до 12 лет). По данным регистра STRIDE, средний возраст 
начала гормональной терапии составил 6,87 года. В дан-
ных литературы отсутствуют четкие указания, какой 
конкретно глюкокортикостероид должен использо-
ваться у пациентов с МДД [10, 11]. Пациенты Центра 
получают как преднизолон, так и дефлазакорт.

Самый ранний возраст инициации терапии пре-
паратом аталурен в описанной группе пациентов со-
ставил 2 года 2 мес.

По данным оценки по шкале NSAA, у 2 (22 %)  
из 9 пациентов отмечается отрицательная динамика 
(пациенты 2 и 8), у 78 % отсутствует прогрессирование 
заболевания на основании проведенных оценок (раз-
ница в ±3 балла при инициальном количестве баллов 
по шкале NSAA >8 оценивалась как погрешность).

У пациентов с отрицательной динамикой по шка-
ле NSAA (пациенты 2 и 8) планируется оценка по дру-
гим параметрам, таким как анализ функций внешнего 
дыхания и сердечно-сосудистой системы.

Пациентам 4 и 5, которым не удалось провести 
тестирование по шкале NSAA, динамическая оценка 
проводилась на основании развернутого анализа не-
врологического статуса.

Пациент 4. Неврологический статус на момент ини-
циации терапии аталуреном (возраст 2 года 2 мес): при 
осмотре мышечный тонус близок к физиологическому, 
сухожильные рефлексы живые, походка не изменена, 
подъем с пола без использования приемов Говерса, 
поднимается и спускается по лестнице с поддержкой 
одной рукой.

Через 1 год от начала терапии (возраст 3 года 3 мес): 
неврологический статус и двигательная активность без 
отрицательной динамики. Клинических проявлений 
МДД по-прежнему не наблюдается. Эффект от прово-
димой терапии положительный (отсутствует прогрес-
сирование заболевания).

Пациент 5. Неврологический статус на момент ини-
циации терапии аталуреном (возраст 2 года 4 мес): мы-
шечная гипотония, снижение сухожильных рефлексов, 
походка с элементами миопатической, при подъеме  
с пола использует приемы Говерса, по лестнице под-
нимается приставным шагом. Следует отметить, что у 
ребенка также диагностированы задержка психорече-
вого развития, поведенческие нарушения. Односторон-
няя расщелина твердого и мягкого нёба в анамнезе.

Через 2 года от начала терапии (возраст 4 года  
4 мес): неврологический статус без отрицательной ди-
намики. Ходит самостоятельно. Эффект от проводимой 
терапии положительный (отсутствует прогрессирова-
ние заболевания).

Согласно данным проведенного исследования 
STRIDE касательно безопасности применения аталу-
рена, у 20,2 % пациентов отмечались различные не-
желательные реакции при его применении, хотя в 1,4 % 
случаев препарат был отменен [6]. Все пациенты Цен-
тра переносят препарат удовлетворительно, на фоне 
приема аталурена нежелательных явлений не отмечено 
ни у одного из пациентов.

Обсуждение
Пациентам, показавшим наилучшие результаты  

в динамике по шкале NSAA, диагноз был установлен 
рано, в возрасте от 12 мес до 3,5 года, патогенетическая 
терапия была назначена в возрасте 3,5–5,5 года.

Наихудшие результаты в динамике по шкале NSAA 
отмечены у пациента с поздно установленным диа-
гнозом и, следовательно, с поздней инициацией пато-
генетической терапии (пациент 2) и у пациента со 
сниженной комплаентностью (пациент 8), включавшей 
нерегулярный прием препарата, нерегулярные курсы 
реабилитационной терапии.

Пациенты в возрасте 11,0–16,5 года (группа риска 
утраты амбулаторности при естественном течении  
заболевания) на фоне патогенетической терапии  
до настоящего времени сохраняют способность к само-
стоятельной ходьбе, что можно оценить как положи-
тельный эффект на фоне применения патогенетичес-
кой терапии.

Выводы
На фоне применения препарата аталурен отмеча-

ется клинический эффект в виде стабилизации состо-
яния пациентов (отсутствует прогрессирование забо-
левания, имеются стабильные показатели по данным 
тестирования по шкале NSAA) и улучшения двигатель-
ных навыков у пациентов с ранним началом патогене-
тической терапии.

Очевидно, что эффект от применяемой терапии 
зависит от возраста установления диагноза и возраста 
инициации патогенетической терапии.

Наблюдение за пациентами показывает, что мак-
симальная эффективность патогенетической терапии 
достигается на фоне регулярных занятий физической 
реабилитацией, своевременного обследования для вы-
явления сопутствующей патологии и осложнений ос-
новного заболевания.
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