
Поиск новых терапевтических возможностей для лечения системной склеродермии (ССД) –  актуальная проблема ревматологии. 
Представлены результаты двойного слепого рандомизированного плацебо-контролируемого клинического исследования III фазы 
BCD-132-5/LIBERIUS, посвященного изучению эффективности и безопасности дивозилимаба (BCD-132) при лечении ССД. 
Цель исследования – оценка эффективности и безопасности дивозилимаба в лечении пациентов с ССД по сравнению с плацебо. 
Материал и методы. В течение 48 нед после включения в исследование пациенты получали терапию дивозилимабом или плацебо, 
после чего переходили на открытую терапию дивозилимабом до недели 96.  
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Результаты и обсуждение. Было показано превосходство дивозилимаба над плацебо по первичной конечной точке (изменение 
значения модифицированного кожного счета по Rodnan на неделе 48 относительно исходного уровня), а также положительное 
влияние терапии на показатели функции внешнего дыхания. Лечение дивозилимабом сопровождалось хорошей переносимостью. 
Заключение. Таким образом, дивозилимаб может представлять собой новую терапевтическую возможность для пациентов с ССД. 
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Системная склеродермия (прогрессирующий системный 
склероз, ССД) – прогрессирующее иммуновоспалительное 
ревматическое заболевание. В основе патогенеза ССД лежат 
иммунные нарушения, инициирующие воспаление, а также 
васкулопатия с выраженными нарушениями микроциркуляции 
и генерализованный фиброз, приводящие к тяжелому пора-
жению жизненно важных органов [1]. Заболевание сопро-
вождается снижением качества жизни и имеет неблагоприятный 
прогноз [2, 3]. Гетерогенность клинических проявлений создает 
трудности для своевременной диагностики и маршрутизации 
пациентов для получения соответствующего лечения [4]. 

Лечение ССД проводится с учетом доминирующих кли-
нических проявлений заболевания и включает сосудистые, 
противовоспалительные, иммуносупрессивные и антифиб-
розные препараты, в том числе генно-инженерные биоло-
гические препараты (ГИБП). Принципы органоспецифиче-
ской терапии ССД подробно изложены в рекомендациях 
Европейского альянса ревматологических ассоциаций (Euro-
pean Alliance of Associations for Rheumatology, EULAR), в 
ряде национальных рекомендаций, включая рекомендации 
Ассоциации ревматологов России, а также в более поздних 
международных рекомендациях экспертов [5–7]. 

Место ГИБП и других препаратов в лечении ССД активно 
изучается. Оценивалась эффективность ингибиторов фактора 
некроза опухоли α (инфликсимаб, этанерцепт), ритуксимаба, 
тоцилизумаба, антитимоцитарного иммуноглобулина, ин-
терферона (α и γ), иматиниба, антител к трансформирующему 
фактору роста β1 и др. [8]. Имеющиеся данные об участии  
B-клеток в патогенезе ССД [9] позволили обосновать при-
менение анти-В-клеточной терапии для лечения  этого за-
болевания. К настоящему времени накоплен обширный по-
ложительный опыт применения ритуксимаба для лечения 
ССД. В двух небольших рандомизированных клинических 
исследованиях эффективность ритуксимаба была подтвер-
ждена у пациентов с ССД при лимитированной и диффузной 
формах [10], а также при интерстициальном поражении 
легких, ассоциированном с иммуновоспалительными забо-
леваниями [11]. На основании полученных результатов  препарат 
зарегистрирован по показанию ССД в Японии [12], а также 
включен в международные клинические рекомендации [6, 7]. 

Дивозилимаб – гуманизированное моноклональное ан-
титело к CD20. Он избирательно взаимодействует с вне-

клеточным участком трансмембранного антигена СD20, 
расположенного на поверхности нормальных и злокаче-
ственных зрелых B-лимфоцитов и их предшественников, 
при этом не связывается со стволовыми гемопоэтическими 
клетками, про-В-лимфоцитами, плазматическими клетками, 
а также с другими нормальными тканями. Ранее изучались 
результаты применения дивозилимаба у пациентов с рас-
сеянным склерозом [13–15], на основании результатов кли-
нических исследований в 2023 г. препарат был зарегистри-
рован в Российской Федерации для применения по данному 
показанию.  

BCD-132-5/LIBERIUS – рандомизированное двойное 
слепое плацебо-контролируемое клиническое исследование 
III фазы, посвященное изучению эффективности и безопас-
ности дивозилимаба в лечении пациентов с ССД (код Clini-
calTrials.gov NCT05726630).  

В данной публикации представлены результаты оценки 
эффективности по первичной и вторичной конечным точкам 
в рамках основного периода исследования у пациентов  
18 лет и старше. 

Цель исследования – изучение эффективности и безо- 
пасности дивозилимаба в лечении пациентов с ССД по 
сравнению с плацебо. 

Материал и методы. В исследование включали пациентов 
старше 14 лет с диагнозом ССД (прогрессирующий системный 
склероз) и модифицированным кожным счетом по Rodnan 
(modified Rodnan skin score, mRSS) ≥10 и ≤20 баллов. После 
подтверждения соответствия критериям отбора больных  
18 лет и старше рандомизировали в группы дивозилимаба 
или плацебо в соотношении 1:1 для получения терапии в 
течение 48 нед. Первичной конечной точкой в исследовании 
было изменение значения mRSS на неделе 48 относительно 
исходного уровня. Вторичной конечной точкой считали из-
менение форсированной жизненной емкости легких (ФЖЕЛ) 
в литрах относительно исходного значения на неделе 48. 

После оценки первичной конечной точки на неделе 48 
все пациенты были переведены на открытую терапию диво-
зилимабом до недели 96. Участники младше 18 лет получали 
только дивозилимаб. Исследование проведено в соответствии 
с принципами Хельсинской декларации и требованиями 
надлежащей клинической практики (Good Clinical Practice, 
GCP). Исследование было одобрено Советом по этике при 
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The search for new therapeutic options for the treatment of systemic sclerosis (SSc) is an urgent issue in rheumatology. The article presents the 
results of the double-blind, randomized, placebo-controlled phase III clinical trial BCD-132-5/LIBERIUS on the efficacy and safety of divozil-
imab (BCD-132) in the treatment of SSc. 
Objective: to investigate the efficacy and safety of divozilimab in patients with SSc compared to placebo. 
Material and methods. After enrolment in the study, patients received divozilimab or placebo for 48 weeks, after which they were switched to an 
open-label divozilimab therapy until week 96. 
Results and discussion. Divozilimab was superior to placebo regarding the primary endpoint change in mRSS at week 48 compared to baseline, 
and the therapy had a positive effect on respiratory function parameters. Divozilimab treatment was well tolerated. 
Conclusion. Thus, divosilimab may represent a new therapeutic option for patients with SSc. 
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Минздраве России, Комитетом по лекарственным средствам 
Министерства здравоохранения Республики Беларусь и ло-
кальными этическими комитетами исследовательских центров. 
Перед включением все пациенты (или их законные предста-
вители, если применимо) подписали информированное со-
гласие на участие в исследовании. 

Результаты. В анализ включен 151 пациент в возрасте  
18 лет и старше (76 пациентов в группе дивозилимаба и  
75 пациентов в группе плацебо), пациенты младше 18 лет 
были проанализированы отдельно, и их данные не представ-
лены в настоящей статье. Группы были уравновешены по 
возрасту, половой и расовой принадлежности, исходным ант-
ропометрическим характеристикам, а также сопоставимы по 
исходным характеристикам основного заболевания, таким 
как длительность, форма ССД(лимитированная/диффузная/пе-
рекрестная), исходное значение mRSS и параметры функции 
внешнего дыхания.  

Скорректированное среднее изменения mRSS в группе 
дивозилимаба составило -5,8 (95% доверительный интервал, 
ДИ -7,9; -3,8), в группе плацебо – -2,7 (95% ДИ -4,8; -0,7). 

Разница скорректированных средних составила -3,1 (95% 
ДИ -4,5; -1,7), p<0,0001, что свидетельствует о превосходстве 
препарата дивозилимаб над плацебо в отношении кожных 
проявлений заболевания.  

В обеих группах на неделе 48 было отмечено увеличение 
ФЖЕЛ относительно исходного значения. При этом среднее 
увеличение ФЖЕЛ было выше в группе дивозилимаба по 
сравнению с группой плацебо: 0,148 л (95% ДИ -0,003; 0,298) 
против 0,094 л (95% ДИ -0,065; 0,253). 

Лечение характеризовалось хорошей переносимостью, 
профиль безопасности соответствовал таковому для моно-
клональных антител к CD20. 

Обсуждение. В исследовании доказано превосходство 
дивозилимаба над плацебо при применении у пациентов с 
ССД. Дивозилимаб значимо улучшает состояние кожи па-
циентов, а также оказывает положительное влияние на функ-
цию внешнего дыхания.  

Заключение. Таким образом, дивозилимаб может пред-
ставлять собой новую терапевтическую возможность для па-
циентов с ССД.
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