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Ушедший 2020 год 
ознаменован 

стремительным 
распространением 
пандемии вируса

SARS-CoV-2

С момента начала 
пандемии были 

опробованы различные 
стратегии лечения, 

предложено множество 
препаратов, ни один из 

которых так и не стал 
панацеей

Люди во врем мире 
ждут новых 

эффективных вариантов 
лечения  

инфекции COVID-19



Обсуждаемые вопросы

Целесообразность применения ингибиторов интерлейкина 6 для 
лечения тяжелых форм COVID-19

Опыт применения тоцилизумаба на основании данных 
литературы

Клинический пример применения тоцилизумаба у пациентки с 
тяжелой формой COVID-19



Текущая статистика по COVID-19 на 20.03.2021 (в мире)

по данным https://www.worldometers.info/coronavirus/

https://www.worldometers.info/coronavirus/


Примерно в 15% случаев 
заболевание протекает в 

тяжелой форме с 
необходимостью 

применения кислородной 
терапии, еще в 5 % 

состояние пациентов 
критическое. 

Определение уровня 
белков острой фазы и 
провоспалительных

цитокинов необходимо 
для мониторинга течения 

болезни и контроля 
лечения. 

Самойлов А. С. и др. Опыт успешного применения новой методики лечения тяжелой формы COVID-19 //Клиническая практика. –
2020. – Т. 11. – №. 2.



"Цитокиновый шторм" - воспалительная 
реакция, при которой уровень цитокинов в крови 

резко возрастает, что приводит к атаке 
иммунитета на клетки и ткани собственного 

организма. Следствием этого может стать 
полиорганная недостаточность и гибель 

организма.



Симптомы «цитокинового шторма» при COVID-19

Mehta P. et al. COVID-19: consider cytokine storm syndromes and immunosuppression //Lancet (London, England). – 2020. – Т. 395. – №. 10229. 
– С. 1033.. Lancet, 2020



STEM CELLS Transi Med. 2020, 1-2

«Цитокиновый шторм» на молекулярном уровне



Методы иммунокоррекции при COVID-19

Методы лечения
цитокинового шторма

Медикаментозные Экстракорпоральные

• глюкокортикоиды
• ингибиторы ИЛ-1,6,17
• ингибиторы янус-киназ
• колхицин
• внутривенный 

иммуноглобулин и пр.

• цитокиновая гемосорбция
• селективная 

плазмофильтрация
• плазмообмен
• плазмаферез

Соколов А. А. и др. Методы экстракорпоральной гемокоррекции в комплексном лечении новой коронавирусной инфекции: обзор 
возможностей //Вестник анестезиологии и реаниматологии. – 2020. – Т. 17. – №. 4.



Ингибитор интерлейкина 6 - тоцилизумаб

Тоцилизумаб - рекомбинантное гуманизированное моноклональное антитело к 
человеческому рецептору интерлейкина-6. 

Ранее препарат был одобрен для использования у пациентов с ревматоидным артритом, 
ювенильным идиопатическим артритом и некоторыми васкулитами.

Применение тоцилизумаба при COVID-19 патогенетически
обосновано. Однако, дискуссии о его эффективности 

ведутся до сих пор, продолжаются исследования. 
Многие клиники имеют собственный уникальный опыт 

применения этого препарата у пациентов с новой 
коронавирусной инфекцией.



• Ингибиторы ил 6 входят в современные клин рекомменд

• Рек  9 пересмотра



• Ингибиторы ил 6 входят в современные клин рекомменд

• Рек  9 пересмотра



Тоцилизумаб в обсервационных  исследованиях

Страна
проведения

Название Тип исследования Первичная
конечная точка

Эффективность
тоцилизумаба

США Связь между ранним лечением 
тоцилизумабом и смертностью 

среди тяжелобольных 
пациентов с COVID-19 (1)

Многоцентровое
когортное

исследование

30-дневная 
смертность

Выявлена, требует 
подтверждения в 

рандомизированных
исследованиях

Несколько 
стран Европы 

и Америки

Снижение смертности у 
пациентов с COVID-19, 

получавших тоцилизумаб (2)

Систематический обзор 
и метаанализ

обсервационных 
исследований

Госпитальная 
смертность

Выявлена, требует 
подтверждения в 

рандомизированных
исследованиях

1 - Gupta S. et al. Association between early treatment with tocilizumab and mortality among critically ill patients with COVID-19 //JAMA 
internal medicine. – 2020.

2 - Malgie J., Schoones J. W., Pijls B. G. Decreased mortality in COVID-19 patients treated with Tocilizumab: a rapid systematic review and meta-
analysis of observational studies //Clinical infectious diseases: an official publication of the Infectious Diseases Society of America. – 2020.



Тоцилизумаб в рандомизированных исследованиях

Страна
проведения

Название Тип исследования Первичная конечная точка Эффективность
тоцилизумаба

США Эффективность 
тоцилизумаба у пациентов, 

госпитализированных с 
Covid-19 (1)

Рандомизированное
двойное слепое 

плацебо-
контролируемое 

исследование

Интубация (или смерть для 
пациентов, умерших до 

интубации) после введения 
тоцилизумаба или плацебо

Не значительна

Франция Эффект тоцилизумаба по 
сравнению с обычным 

уходом у взрослых, 
госпитализированных с 

COVID-19 и умеренной или 
тяжелой пневмонией (2)

Многоцентровое, 
открытое, 

рандомизированное
клиническое 

исследование

Выше 5 по 10-балльной шкале 
клинического 

прогрессирования (ВОЗ-CPS) 
на 4-й день и выживаемость 

без необходимости 
вентиляции (включая 

неинвазивную вентиляцию) на 
14-й день

Не значительна

1 - Salvarani C. et al. Effect of tocilizumab vs standard care on clinical worsening in patients hospitalized with COVID-19 pneumonia: a randomized 
clinical trial //JAMA internal medicine. – 2020.
2 - Hermine O. et al. Effect of tocilizumab vs usual care in adults hospitalized with COVID-19 and moderate or severe pneumonia: a randomized 
clinical trial //JAMA internal medicine. – 2020.



Тоцилизумаб в рандомизированных исследованиях III
фазы компании Hoffmann-La Roche

Страна
проведения

Название Тип исследования Первичная конечная точка Эффективность
тоцилизумаба

США, Канада,
страны 
Европы

COVACTA (1) Рандомизированное двойное 
слепое плацебо-
контролируемое 

многоцентровое исследование

Клинический статус пациентов 
на основе потребности в 

интенсивной терапии и / или 
использовании аппарата ИВЛ

Не значительна

США REMDACTA (2) Рандомизированное двойное 
слепое многоцентровое 

исследование фазы III

Время от приема тоцилизумаба
/ плацебо до выписки из 

больницы или «готовности к 
выписке»

Исследование 
завершится 

16 марта 2021

США EMPACTA (3) Рандомизированное двойное 
слепое плацебо-
контролируемое 

многоцентровое исследование

Совокупная доля участников, 
которым требуется 

искусственная вентиляция 
легких, к 28-му дню

Исследование 
завершится 

1 декабря 2021

1 – Идентификатор ClinicalTrials.gov: NCT04320615
2 – Идентификатор ClinicalTrials.gov: NCT04409262
3 – Идентификатор ClinicalTrials.gov: NCT04372186



По результатам 
завершенных на 
данный момент 
рандомизированных
исследований, 
тоцилизумаб не 
уменьшил смертность 
пациентов, хотя 
пациенты, получавшие 
тоцилизумаб, 
проводили в больнице 
примерно на неделю 
меньше, чем 
пациенты, получавшие 
плацебо, что само по 
себе может быть 
значимо во время 
пандемии

Поскольку в COVACTA 
оценивалось состояние 
пациентов в 
определенный день, 
хотя разные пациенты 
имели разную 
продолжительность, 
тяжесть заболевания и 
предыдущее лечение, 
в исследовании могли 
быть пропущены 
клинически значимые 
различия между 
группами пациентов, 
поэтому исследователи 
призывают к 
осторожной 
интерпретации 
результатов COVACTA. 

Hoffmann-La Roche
продолжает испытания 
тоцилизумаба в других 
условиях лечения 
COVID-19, в том числе в 
сочетании с 
противовирусными 
препаратами.

Furlow B. COVACTA trial raises questions about tocilizumab's benefit in COVID-19 //The Lancet Rheumatology. – 2020. – Т. 2. – №. 10. – С. e592.



11.09

Лихорадка до 
38,5, слабость, 
сухой кашель

12.09

Амбулаторно 
назначен 
азитромицин
500 мг/сутки 
на 5 дней, без 
эффекта

18.09

Госпитализирована в ОКБ

Назначены:

- Гепарин 5000 МЕ п/к 3 р/д

- Цефтриаксон 1 г 2 р/д в/в капельно

- Дексаметазон 20 мг 1 р/д в/в 
капельно

Клинический пример успешного применения 
тоцилизумаба

Пациентка В., 72 лет
с сопутствующей 

сердечно-сосудистой
патологией

Собственные данные, 2020



Развитие «цитокинового шторма»

КТ-2 (25-35%)

СРБ – 44,0 мг/л

Лимфоциты –
1,17*10^9

Sat О2 – 95%

КТ-3 (55-65%)

СРБ - 86,0 мг/л

Лимфоциты –
0,69*10^9/л

Sat О2 – 90%

Sat О2 на кислородной 
поддержке – 94%

Пульс-терапия 
метилпреднизолоном в 
дозе 250 мг №1 – без 
эффекта

18.09 22.09
Клинически:
-Нарастание слабости
-Десатурация

Лабораторно:
-Рост СРБ
-Относительная лимфопения

КТ ОГК:
-Отрицательная динамика 

Ухудшение состояния

Собственные данные, 2020
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Собственные данные, 2020



День введения тоцилизумаба 23.09

10:00

Введен 
тоцилизумаб

352 мг в/в 
капельно

21:00

Sat О2 на 
кислородной 

поддержке – 92%

СРБ – 124,5 мг/мл

КТ-4 (75-80%)

- Дальнейшее 
развитие 

«цитокинового
шторма» на фоне 

тоцилизумаба

21:30

Повторно введен 
тоцилизумаб 352 
мг в/в капельно.

Назначена пульс-
терапия метил-

преднизолоном в 
дозе 250 мг №2 

Собственные данные, 2020



Обратное развитие «цитокинового шторма»

23.09

СРБ
124,5 мг/л

Sat O2 92% 
на О2-
поддержке 

24.09

СРБ 
104 мг/л

Sat O2 94% 
на О2-
поддержке  

28.09

СРБ
35 мг/л

Sat O2 96% 
на О2-
поддержке  

30.09

СРБ 
10,9 мг/л

Sat O2 95% 

2.10

СРБ 
0,2 мг/л

Sat O2 97%

ВЫПИСКА

Собственные данные, 2020



Исследователи об ингибировании интерлейкина 6

«В тот самый момент, когда 
вирус находится на пути к 

выходу, но иммунный ответ 
вызывает у пациента 

заболевание, вы можете 
вмешаться, будь то широкая 
иммуносупрессия с помощью 

глюкокортикоидов или 
блокада IL-6» 

«В условиях цитокинового
шторма, вызванного COVID-
19, лечение анти-IL-6 может 
быть наиболее эффективным 
на ранних стадиях 
заболевания: после начала 
тяжелого заболевания, но до 
обострения 
дыхательной 
недостаточности» 

Рэнди Крон 
(Университет Алабамы в 
Бирмингеме, США)

Дарио Роккателло
(Университет Турина, США) 



Выводы

COVID-19 – сложное, не до конца нам ясное заболевание.

Помимо непосредственного воздействия вируса на органы человека, 
оно опасно развитием гипериммунного ответа. 

Лечение тяжелых форм инфекции основано на подавлении 
иммунитета.

Многие клиники мира имеют как положительный, так и 
отрицательный опыт применения тоцилизумаба у больных новой 

коронавирусной инфекцией.



Выводы

Наш опыт иллюстрирует положительный результат применения 
тоцилизумаба у пациентки с тяжелой формой COVID-19 

Включение ингибиторов интерлейкина 6 в схемы лечения COVID-
19 обосновано, перспективно, но еще не доказано. 

Рандомизированные клинические испытания продолжаются и по 
завершению ответят нам на многие волнующие вопросы.



Спасибо за внимание!


