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Миозиты и их классификация 
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Миозиты – группа аутоиммунных 
воспалительных заболеваний, которые 
характеризуются поражением 
мышечной ткани 
 

За исключением дерматомиозита, 
постановка диагноза в большинстве 
случаев неоднозначна 
 
 



Дерматомиозит 
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Редкое аутоиммунное заболевание 
 

Поражаются кожные покровы и мышечная 
ткань 
 

Средний возраст пациентов 57 лет 
 
 



Особенности заболевания 

 Дерматомиозит – системное 
аутоиммунное заболевание 
 

Мутации в генах HLA 
 

 Патогенез дерматомиозита не до 
конца изучен 
 

 Диагностика требует вовлеченности 
врачей нескольких специализаций 
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Лечение дерматомиозита 

 В качестве лечения применяются 
глюкокортикоиды или их комбинация 
с иммуносупрессантами 
 

 Такие терапии вызывают серьезные 
побочные эффекты 
 

  Резистентность пациентов к ГКС 
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ГКС и/или 
метотрексат/азатиоприн 

ГКС и/или 
такролимус/циклоспорин 

ГКС и/или иммуносупрессанты 
и/или иммуноглобулины 

Стандартные 
терапии 



Схема рабочего процесса 

6 Sokolov et al, QSP Handbook 



Анализ литературы 
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Систематический 
литературный поиск 

Патогенез 
Математические 

модели 
дерматомиозита 

Количественные 
данные для 
построения 

модели 

Составление 
биологической 

схемы 
процессов 

Поиск 
таргетных 

препаратов 
Мета-анализ 



Биологическая схема процессов 
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 Распознавание 
антигенпрезентирующими 
клетками эндогенных молекул 
 

 Активация Т-B-лимфоцитов 
 

 Продукция B-клетками 
аутоантител к эндотелию 
 

 Гибель мышечных клеток из-
за ишемии 



Поиск таргетных терапий 
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Поиск осуществлялся в базах данных 
ClinicalTrials.gov и PubMed 
 

 ClinicalTrials.gov – 15 рандомизированных двойных-
слепых, плацебо-контролируемых клинических 
испытаний 
 

PubMed – 126 статей, 12 рандомизированных 
двойных-слепых, плацебо-контролируемых 
клинических испытаний 
 

 

Отсутствие зарегистрированных 
таргетных терапий 



Биологическая схема с учетом терапий 
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Математические модели дерматомиозита 
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Литературный поиск показал, что 
для дерматомиозита нет 
системных фармакологических 
моделей 
 

Существуют модели, описывающие 
схожие иммунные механизмы при 
других аутоиммунных заболеваний 

Y Ugolkov, 2024 



Алгоритм поиска и сбора количественных данных 

Поиск 
стационарных и 
динамических 

данных 

Поисковый запрос в базе данных 
PubMed 

Критерии 
отбора  

Исключение из полученного списка 
обзоров, статей с отсутствием данных, 

статей на иностранных языках 

Оцифровка 
Оцифровка данных с помощью 

WebPlotDigitizer и приведение их к 
единой размерности 

Датасет Формирование .csv файла 
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Анализ биомаркеров 

 Проведен поиск биомаркеров у 
пациентов с ДМ во время 
лечения таргетными 
препаратами 
 

 Было найдено 266 статей, 50 
содержали количественные 
данные биомаркеров 
 

 Креатинкиназа отражает 
степень поражения мышечной 
ткани 
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Выступающий
Заметки для презентации
В связи с тем, что заболевание дерматомиозит повреждает мышечную ткань, в качестве показателя, отражающего повреждения используют креатинкиназу. Этот мышечный фермент повышается в крови при разрушении мышц. Если обратить внимание на распредеоение исследований в которых измеряется креатинкиназа у пациентов с ДМ, то можно заметить, что их большинство. Однако, так как ДМ поражает мышцы опосредованно через повреждения сосудов мембран атакующим комплексом, необходим также динамический показатель относящийся к гуморальному фактору воспаления, а именно аутоантитела. При анализе динамических данных по аутоантителам было найденно маленькое количество публикаций, поэтому было принято решение осуществить поиск также в других аутоиммунных индикациях, таких как ревматоидный артрит, болезнь крона, системная красная волчанка и псориаз.



Мета-анализ 
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Для оценки взвешенного среднего и доверительных 
интервалов уровня клеток и цитокинов в крови 
применялся мета-анализ с фиксированными эффектами 
 

Сравнивались данные здоровой популяции с пациентами 
 

Этот подход использовался для определения ключевых 
звеньев патогенеза 

  



Мета-анализ цитокинов в плазме 

• Цитокины в плазме значимо 
увеличены у пациентов 
 

• Наибольшие различия для IL-1ra, 
BAFF, IFN-gamma 
 

• Отсутствие различий в IL-17a, IL-4 и 
TGF-b 
 

• Не наблюдается многократных 
различий между популяциями 
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Мета-анализ иммунных клеток в плазме 
• Количество иммунных 

клеток у пациентов 
снижено за исключением 
CD4+CD28null и 
CD8+CD28null 
 

• Меньшие различия для 
популяции Th1, Treg и 
CD19+ 
 

• Большие различия 
наблюдаются для Th2 и 
Th17 
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Схема ключевых процессов патогенеза 
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 Разработанная схема учитывает 
основные механизмы патогенеза 
дерматомиозита 
 

 На основе схемы была составлена 
система ОДУ 
 

 Следующий этап предполагает 
калибровку математической 
модели 
 
 



Выводы 

1. Составлена схема биологических процессов, которая учитывает Т и B-
клеточный иммунный ответ при аутоиммунном заболевании 
дерматомиозит. 
 

2. Определены ключевые биомаркеры в исследованиях таргетных терапий. 
 

3. Проведен мета-анализ собранных данных по количеству клеток и 
концентрации цитокинов, который показал: 
• Сниженное количество иммунных клеток в плазме у пациентов 
• Увеличенные концентрации цитокинов в популяции дерматомиозита 
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Спасибо за внимание! 







Иммунные клетки в мышцах 
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