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Резюме
Ключевую роль в  развитии хронического аутоиммунного воспаления играют провоспалительные цитокины, в  частности 
интерлейкин 6 (ИЛ-6). Внедрение в клиническую практику моноклональных антител, ингибирующих ИЛ-6, является значи-
мым событием в ревматологии и в настоящее время рассматривается как перспективное направление в терапии иммуно-
воспалительных ревматических заболеваний. Первым ингибитором ИЛ-6 (иИЛ-6), вошедшим в практику ревматологов, стал 
тоцилизумаб (ТЦЗ), вторым – сарилумаб (САР). В многочисленных исследованиях показана высокая эффективность иИЛ-6: 
применение препаратов приводит к быстрому уменьшению клинических проявлений ревматоидного артрита (РА) и сниже-
нию лабораторных признаков воспаления, способствуя достижению низкой активности или ремиссии, улучшает качество 
жизни пациентов, а также замедляет рентгенологическое прогрессирование заболевания. В то же время иИЛ-6 обладают 
удовлетворительным профилем безопасности. Всеобщая проблема современности  – пандемия новой коронавирусной 
инфекции закономерно привела к попыткам использования иИЛ-6 у пациентов с тяжелым и критическим течением заболе-
вания, поскольку в патогенезе COVID-19 важную роль играет именно ИЛ-6, что подтверждается результатами многочислен-
ных исследований. Однако данные об эффективности и безопасности этих препаратов при COVID-19 противоречивы, что 
требует проведения более масштабных контролируемых исследований. В настоящем обзоре рассмотрены вопросы эффек-
тивности и безопасности ТЦЗ и САР у больных ревматологического профиля и у пациентов с COVID-19. Обзор иллюстрирован 
примерами из реальной клинической практики.

Ключевые слова: интерлейкин 6, тоцилизумаб, сарилумаб, иммуновоспалительные ревматические заболевания, ревма-
тоидный артрит, COVID-19, синдром цитокинового шторма
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Abstract
The key role in the development of chronic autoimmune inflammation is played by pro-inflammatory cytokines, in particular, interleu-
kin 6 (IL-6). The introduction into clinical practice of monoclonal antibodies inhibiting IL-6 is a significant event in rheumatology and 
is currently considered as a promising direction in  the treatment of  immuno- inflammatory rheumatic diseases. The first inhibitor 
of IL-6 (IL-6), which entered the practice of rheumatologists, was tocilizumab (TCZ), the second – sarilumab (SAR). Numerous studies 
have shown the high effectiveness of iIL-6: the use of drugs leads to a rapid decrease in the clinical manifestations of rheumatoid 
arthritis (RA) and a decrease in laboratory signs of inflammation, contributing to the achievement of low activity or remission, improves 
the quality of life of patients, and also slows down the X-ray progression of the disease. At the same time, iIL-6 has a satisfactory 
safety profile. The universal problem of our time – the pandemic of a new coronavirus infection – has led to attempts to use IL-6 in 
patients with severe and critical disease, since IL-6 plays an important role in the pathogenesis of COVID-19, which is confirmed by 
the results of numerous studies. However, data on the efficacy and safety of these drugs in COVID-19 are contradictory, which requires 
conducting larger- scale controlled studies. This review examines the issues of the effectiveness and safety of TCZ and SAR in rheu-
matological patients and in patients with COVID-19. The review is illustrated with examples from real clinical practice.

Keywords: interleukin 6, tocilizumab, sarilumab, immuno- inflammatory rheumatic diseases, rheumatoid arthritis, COVID-19, 
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ВВЕДЕНИЕ

Согласно современным представлениям, ведущую роль 
в развитии хронического воспаления при иммуновоспали-
тельных ревматических заболеваниях (ИВРЗ) играют про-
воспалительные цитокины, в частности интерлейкин 6 (ИЛ-6), 
ингибиция которого рассматривается как перспективное 
направление в терапии этих болезней [1]. ИЛ-6 обладает 
широким спектром системной и  локальной активности, 
функционирует как аутокринный, паракринный и «гормо-
ноподобный» регулятор физиологических и  патологиче-
ских процессов (регуляция острофазового ответа, диффе-
ренцировка «иммунных» клеток, участвующих в противо-
инфекционном иммунитете, «переключение» с  «врож-
денного» на «приобретенный» тип иммунного ответа, сти-
муляция гемопоэза, неоангиогенез, остеокласт- опосре-
дованное ремоделирование костной ткани и др.). Данные, 
касаю щиеся биологических эффектов ИЛ-6, исчерпываю-
ще освещены в обзорах ряда авторов [1–3]. 

Первым ингибитором ИЛ-6  (иИЛ-6), внедренным 
в  клиническую практику, стал тоцилизумаб (ТЦЗ), пред-
ставляющий собой рекомбинантное гуманизированное 
моноклональное антитело (мАТ) к человеческому рецеп-
тору ИЛ-6  из  подкласса иммуноглобулинов IgG1, 
связываю щийся как с растворимыми, так и мембранными 
рецепторами ИЛ-6 и ингибирующий оба сигнальных пути 
ИЛ-6-зависимой клеточной активации [1]. В дальнейшем 
был разработан другой иИЛ-6 – сарилумаб (САР), пред-
ставляющий собой полностью человеческое мАТ к рецеп-
тору ИЛ-6, которое с высокой аффинностью связывается 
с  мембранными и  растворимыми рецепторами ИЛ-6, 
дозозависимым образом блокируя оба пути сигнализа-
ции ИЛ-6  без активации комплемент- зависимой или 
антителозависимой клеточной цитотоксичности  [4]. 
Кроме того, в  России доступны разработанные отече-
ственными компаниями левилимаб (рекомбинантное мАТ 
к  рецептору ИЛ-6, связываю щийся и  блокирующий как 
растворимые, так и мембранные рецепторы ИЛ-6) и оло-
кизумаб (гуманизированное мАТ, селективно связываю-
щееся с человеческим ИЛ-6).

В  настоящем обзоре рассмотрены эффективность 
и  безопасность двух иИЛ-6  – ТЦЗ и  САР при ИВРЗ 
и COVID-19. Представлены возможности применения ТЦЗ 
в реальной клинической практике. 

ИНГИБИТОРЫ ИЛ-6 
ПРИ ИММУНОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ 
РЕВМАТИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ

Эффективность ТЦЗ при РА была оценена в многочис-
ленных зарубежных исследованиях (включая рандомизи-
рованные плацебо- контролируемые исследования  – 

РПКИ): SAMURAI, TOWARD, OPTION, RADIATE, SATORI, 
AMBITION, LITHE, ROSE, ACT-RAY, TAMARA, ACT-SURE [5–14]. 
Так, показано, что ТЦЗ эффективен у больных тяжелым РА, 
резистентным к  метотрексату (МТ) и  другим базисным 
противовоспалительным препаратам (БПВП), ингибито-
рам фактора некроза опухоли альфа (иФНО-ɑ). Более того, 
по сравнению с другими генно- инженерными биологиче-
скими препаратами (ГИБП) установлена высокая эффек-
тивность монотерапии ТЦЗ. При этом эффективность 
препарата не зависит от возраста, пола и расовой принад-
лежности пациентов, длительности и стадии заболевания, 
наличия или отсутствия РФ. Следует подчеркнуть, что 
эффект ТЦЗ является дозозависимым  – хороший ответ 
по  ACR70  или ремиссия по  DAS28  чаще отмечаются 
у  больных, получавших препарат в  дозе 8  мг/кг, чем 
4 мг/кг. Примечательно, что положительный клинический 
эффект терапии развивается быстро (в  среднем через 
2 нед.) и при дальнейшем применении препарата нарас-
тает. Более того, после введения ТЦЗ происходит быстрое 
снижение уровня С-реактивного белка (СРБ), СОЭ, сыворо-
точного амилоида А,  а  также увеличение концентрации 
гемоглобина. Важной особенностью препарата является 
способность замедлять рентгенологическое прогрессиро-
вание РА (особенно в  комбинации с  МТ) независимо 
от влияния на клиническую активность заболевания. 

Эффективность САР также была подтверждена в мно-
гоцентровых РПКИ: MOBILITY, EXTEND, KAKEHASI, TARGET, 
MONARCH [15–22]. Показано, что у больных активным РА, 
резистентным к МТ, терапия САР в дозе 150 мг или 200 мг 
каждые 2 нед. приводит к быстрому снижению активно-
сти РА, замедлению рентгенологического прогрессирова-
ния, улучшению качества жизни пациентов. Эффективность 
САР не зависит от пола, расы, возраста больных, статуса 
курения, длительности РА, позитивности по РФ и АЦЦП, 
исходного уровня С-реактивного белка, количества базис-
ных препаратов, применения генно- инженерных биоло-
гических препаратов. Следует подчеркнуть, что лучшие 
рентгенологические результаты были отмечены у  боль-
ных, начавших лечение с  САР 200  мг каждые 2  нед., 
по сравнению с пациентами, ранее получавшими плаце-
бо/САР 150 мг, с последующим переводом на САР 200 мг. 
Кроме того, у  пациентов с  массой тела больше 100  кг 
более эффективной является доза 200 мг.

Результаты, полученные в международных исследова-
ниях, были подтверждены российским опытом примене-
ния ТЦЗ в рамках программы ЛОРНЕТ и САР по протоко-
лу MOBILITY. Продемонстрированы быстрый и  стойкий 
эффект ТЦЗ и  САР при РА, улучшение качества жизни 
пациентов, замедление прогрессирования деструкции 
суставов, положительная динамика ультразвуковых при-
знаков суставного воспаления и иммунологических био-
маркеров активности воспалительного процесса [4, 23]. 

For citation: Muravyeva N.V., Belov B.S. Interleukin-6 inhibitors: from the therapy of immuno- inflammatory rheumatic diseases 
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Эффективность ТЦЗ изучалась и при других ИВРЗ. Так, 
продемонстрирована высокая эффективность его при 
особой форме РА – болезни Стилла у взрослых (БСВ) [24]. 
Кроме того, эффективность препарата показана при 
гигантоклеточном артериите в  сочетании с  ревматиче-
ской полимиалгией и артериите Такаясу [25]. Вместе с тем 
существуют данные об  определенной эффективности 
ТЦЗ у больных системной склеродермией (прежде всего 
в отношении прогрессирования фиброза кожи и легких, 
улучшения общего состояния) [26]. 

В  целом иИЛ-6  обладают удовлетворительным про-
филем безопасности. Тем не менее терапия этими препа-
ратами ассоциируется с увеличением риска инфекцион-
ных осложнений, гиперлипидемии, гиперферментемии, 
гематологических нарушений. При этом факторами риска 
инфекций являются сопутствующая патология легких, 
возраст старше 65 лет, большая длительность РА, прием 
глюкокортикоидов (ГК) в  дозе >5  мг/сут, применение 
нескольких БПВП [27, 28]. 

Согласно российским клиническим рекомендациям, 
при назначении иИЛ-6  следует принимать во  внимание 
следующие факторы: применение указанных препаратов 
в  качестве «первого» ГИБП наиболее целесообразно 
у  пациентов с  ярко выраженными конституциональными 
проявлениями РА (боли во  многих суставах, длительная 
утренняя скованность, лихорадка, слабость, похудение, бес-
сонница) и  лабораторными нарушениями (значительное 
увеличение концентрации СРБ, ферритина, наличие тяже-
лой анемии); на фоне терапии этими препаратами необхо-
дим тщательный мониторинг абсолютного числа нейтрофи-
лов, тромбоцитов, печеночных ферментов, липидного про-
филя (ТЦЗ – каждый месяц в течение первых 6 мес. тера-
пии, САР – 1-й контроль через 4–8 нед. от начала терапии, 
далее: нейтрофилы, тромбоциты  – по  показаниям, транс-
аминазы и  липиды  – каждые 3 и  6  мес. соответственно); 
поскольку иИЛ-6  снижают выраженность клинических 
и лабораторных проявлений, характерных для острофазо-
вого воспалительного ответа, необходим тщательный мони-
торинг инфекционных осложнений [29].

Представляем собственные наблюдения. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 1

Пациент Л., 1987  г. р., госпитализирован в  ФГБНУ 
НИИР им. В.А. Насоновой в сентябре 2019 г. с жалобами 
на боли и припухлость лучезапястных, коленных суставов, 
мелких суставов кистей и стоп, боли в плечевых, локтевых 
суставах, похудание на 5 кг за 2 мес., скованность в тече-
ние дня, субфебрильную температуру. Болен с  ноября 
2013 г., когда появилась утренняя скованность, развились 
артриты лучезапястных суставов, мелких суставов кистей. 
В дальнейшем присоединились артриты коленных суста-
вов. В анализах крови: ускоренная СОЭ, повышение СРБ, 
РФ +++. Был диагностирован РА. Проводилась терапия 
сульфасалазином (СУЛЬФ) 2 г/сут (отменен из-за недоста-
точного эффекта), лефлуномидом (ЛЕФ) 20 мг/сут (отме-
нен из-за развития гиперферментемии и диареи), мето-
трексатом (МТ) 20  мг/нед (в  настоящее время), каждые 

2–3  мес. в  лучезапястные и  коленные суставы вводили 
ГК. Ухудшение самочувствия в течение последних 2 мес.: 
похудел на  5  кг, беспокоят продолжительная утренняя 
скованность, боли в плечевых, локтевых, лучезапястных, 
коленных суставах, мелких суставах кистей. При осмотре: 
общее состояние средней степени тяжести, бледность 
кожных покровов, периорбитальные тени, артриты луче-
запястных, коленных суставов, пястно- фаланговых суста-
вов 2–3-х пальцев кистей, проксимального межфаланго-
вого сустава 3-го пальца правой кисти и  4-го пальца 
левой кисти, плюснефаланговых суставов 2–3-х пальцев 
стоп, болезненность плечевых, локтевых суставов. В ана-
лизах крови гемоглобин 101 г/л, лейкоциты – 8,7 х 109/л, 
тромбоциты  – 468  х 109/л, СОЭ  – 69  мм/ч, hsСРБ  – 
140 мг/л, РФ – 127 МЕ/мл, АЦЦП > 500 Ед/мл. Рентгено-
графия кистей и дистальных отделов стоп: ревматоидный 
артрит 2-й стадии (единичные эрозии). Учитывая высокую 
активность заболевания, наличие конституциональных 
проявлений, недостаточную эффективность/развитие 
нежелательных явлений базисной терапии, был назначен 
ТЦЗ 8 мг/кг (560 мг). После первого введения ТЦЗ улуч-
шилось самочувствие, уменьшились боли в суставах, экс-
судативный компонент воспаления в суставах, снизились 
СОЭ (37 мм/ч) и СРБ (83 мг/л). Через 6 мес. терапии купи-
рованы артриты, нормализовались СОЭ и  СРБ, сохраня-
лись минимально выраженные боли в  лучезапястных, 
коленных суставах. Пациент не нуждался в приеме НПВП. 
Через 12  мес. терапии на  фоне стойкой клинико- 
лабораторной ремиссии ТЦЗ был отменен, продолжен 
прием МТ 20 мг/нед. При контрольном рентгенологиче-
ском обследовании (через 12  мес. терапии) признаков 
прогрессирования заболевания не  выявлено. Через 
16  мес. после отмены ТЦЗ сохраняется клинико- 
лабораторная медикаментозная ремиссия, пациент про-
должает принимать МТ 15 мг/нед. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 2

Пациент С., 1989 г. р., госпитализирован в ФГБНУ НИИР 
им. В.А. Насоновой в декабре 2013 г. с жалобами на повы-
шение температуры до 39 °С, боли в горле, сыпь на бедрах, 
спине, груди, припухлость и  боли в  лучезапястных, голе-
ностопных суставах, суставах стоп. Заболел 5  мес. назад, 
когда впервые появилась фебрильная лихорадка, незудя-
щая сыпь на  бедрах, спине, груди на  высоте лихорадки. 
Затем присоединились боли в стопах, голеностопных суста-
вах, боли и припухлость лучезапястных суставов. В анали-
зах крови: лейкоцитоз, тромбоцитоз, ускоренная СОЭ, повы-
шение СРБ, РФ отр., АНФ отр., анти- ДНК отр., АЦЦП отр. 
Исключены инфекции, онкогематологические заболевания. 
Антибактериальная терапия без эффекта. При осмотре: 
общее состояние средней степени тяжести. Повышение 
температуры до  фебрильных цифр. На  коже в  области 
бедер, спины, груди сыпь по  типу «удара хлыстом». 
Увеличены подмышечные лимфоузлы. Артриты лучезапяст-
ных и голеностопных суставов. Печень и селезенка не уве-
личены. В анализах крови гемоглобин 127 г/л, лейкоциты – 
11,5  х 109/л, тромбоциты  – 435  х  109/л, СОЭ  – 84  мм/ч, 
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ферритин – 1552 мкг/л, hsСРБ – 102 мг/л. Диагностирована 
БСВ. Назначен преднизолон 30  мг в  сутки, МТ подкожно 
25 мг в неделю. На фоне лечения купирована лихорадка, 
уменьшились припухлость и  боли в  суставах, снизилась 
лабораторная активность заболевания. В дальнейшем обо-
стрений заболевания не было. Доза преднизолона посте-
пенно снижена до  2,5  мг в  сутки. Однако осенью 2015  г. 
на фоне приема МТ в дозе 25 мг в неделю диагностирова-
на гиперферментемия (повышение АЛТ в  3  раза, АСТ 
в 2 раза), которая, несмотря на прием гепатопротекторов, 
сохранялась при снижении дозы препарата до  20–15  мг 
в  неделю. В  то  же время снижение дозы МТ до  10  мг 
в  неделю привело к  обострению артрита лучезапястного 
сустава, повышению СРБ до 22 мг/л. Стабильное состояние 
достигнуто на  комбинированной терапии преднизолоном 
5 мг в сутки и МТ 10 мг в неделю. В течение последующих 
2 лет обострений заболевания не было. Летом 2017 г. поя-
вилась фебрильная лихорадка, сыпь, развились артриты 
лучезапястных суставов, СОЭ 40 мм/ч, СРБ 56,8 мг/л, ферри-
тин 460  мкг/л. Доза преднизолона увеличена до  10  мг 
в  сутки, назначен этанерцепт 50 мг в неделю, продолжен 
прием МТ 10 мг в неделю. Несмотря на проводимую тера-
пию, сохранялись артриты лучезапястных суставов, субфе-
брилитет, сыпь, высокий СРБ. Учитывая недостаточную 
эффективность терапии, этанерцепт был отменен, в августе 
2018 г. назначен ТЦЗ 8 мг/кг (680 мг). Уже после первого 
внутривенного введения ТЦЗ нормализовалась температу-
ра, исчезла сыпь, уменьшились боли в  суставах, снизился 
уровень СРБ. В  дальнейшем эффект препарата нарастал, 
что позволило постепенно уменьшить и  полностью отме-
нить преднизолон. В  течение 2018–2020  гг. обострений 
заболевания не  было, констатирована клинико- лабора-
торная медикаментозная ремиссия. Доза ТЦЗ была умень-
шена, затем постепенно увеличен интервал между введе-
ниями. В декабре 2020 г. ТЦЗ был отменен. В марте 2021 г. 
ввиду планируемой беременности у  жены пациента пре-
кращен прием МТ, который в дальнейшем не возобновлял-
ся. Через год после отмены терапии состояние пациента 
остается удовлетворительным. 

Данные клинические примеры демонстрируют веду-
щие принципы действия ТЦЗ как при раннем артрите, так 
и при большой продолжительности заболевания: быстрый 
ответ на терапию, достижение ремиссии, отсутствие рент-
генологического прогрессирования, сохранение достиг-
нутого эффекта после отмены препарата. В обоих случаях 
применение ТЦЗ не  привело к  развитию  каких-либо 
нежелательных явлений (НЯ). 

ИЛ-6 ПРИ COVID-19

Известно, что в  иммунопатогенезе глобальной про-
блемы всего мира – пандемии COVID-19 – важную роль 
играет ИЛ-6. Этот факт подтверждается данными много-
численных исследований. Так, показано, что концентра-
ция этого цитокина увеличивается в  крови больных 
COVID-19, особенно при тяжелом течении заболевания. 
Более того, уровень ИЛ-6 ассоциируется с прогрессиро-
ванием острого респираторного дистресс- синдрома 

(ОРДС), потребностью в искусственной вентиляции легких 
(ИВЛ) и повышенным риском летальности. Поэтому инги-
биторы ИЛ-6 (в первую очередь ТЦЗ) начали применять 
off-label для лечения пациентов с тяжелой и критической 
формой COVID-19 – при развитии т. н. синдрома цитоки-
нового шторма [30]. 

В  настоящее время многочисленные данные, касаю-
щиеся эффективности и безопасности ТЦЗ при COVID-19, 
отражены в серии клинических наблюдений, в открытых 
исследованиях, РКИ и метаанализах. Большинство клини-
ческих случаев, которые были опубликованы еще в самом 
начале пандемии, демонстрируют высокую эффектив-
ность 1–3 инфузий ТЦЗ (8 мг/кг) у пациентов с тяжелым 
и критическим течением COVID-19 [31–35]. Вместе с тем 
существуют клинические наблюдения, которые свиде-
тельствуют о  сохранении критического состояния боль-
ных или наступлении летального исхода, несмотря 
на терапию ТЦЗ [36, 37]. 

S. Gupta et  al.  [38] на  большой когорте пациентов 
(n = 4 485) показали, что раннее назначение ТЦЗ снижает 
30-дневную смертность. Сходные данные получены 
в другом исследовании (n = 5 776), которое демонстриру-
ет более низкую смертность среди больных, получавших 
ГК в сочетании с ТЦЗ, по сравнению с пациентами, полу-
чавшими стандартное лечение, только ГК или ГК в соче-
тании с анакинрой [39]. Вместе с тем в ретроспективном 
когортном исследовании у больных с тяжелой COVID-19-
ассоциированной пневмонией, нуждавшихся в респира-
торной поддержке в  условиях отделения интенсивной 
терапии (ОИТ), отечественные ученые не выявили сниже-
ния летальности как при более раннем (до интубации), 
так и позднем (после начала ИВЛ) введении ТЦЗ в дозе 
400 мг по сравнению с пациентами, получавшими стан-
дартную терапию [40].

 В ходе международного РКИ EMPACTA [41] были изу-
чены эффективность и безопасность ТЦЗ у  госпитализи-
рованных больных с COVID-19-ассоциированной пневмо-
нией, которым не  проводили ИВЛ. У  получавших ТЦЗ 
наблюдали значимое снижение риска перевода на  ИВЛ 
или летального исхода по  сравнению с  группой плаце-
бо  – 12,2% и  19,4% соответственно. Однако показатели 
смертности между группами через 28  дней существенно 
не  различались: 10,4% и  8,6% соответственно. Это РКИ 
показало, что у определенной части пациентов с COVID-19-
ассоциированной пневмонией ТЦЗ снижает вероятность 
перевода на ИВЛ, но не уменьшает летальность. Серьезные 
НЯ были зарегистрированы у 15,2% больных в группе ТЦЗ 
и  у  19,7% в  группе плацебо. В  многоцентровое РКИ 
CORIMUNO-19 [42] были включены больные со среднетя-
желой и  тяжелой COVID-ассоциированной пневмонией, 
которым требовалась кислородная поддержка при отсут-
ствии необходимости в  ИВЛ или пребывания в  ОИТ, 
и  пациенты, получавшие стандартное лечение. На 
14-й  день в  группе ТЦЗ отмечено уменьшение частоты 
инвазивной/неинвазивной вентиляции легких или смер-
тей на  33% по  сравнению с  группой сравнения. Однако 
на 28-й день показатели летальности в группе ТЦЗ значи-
мо не отличались от таковых в группе сравнения. Частота 
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серьезных НЯ не  различалась в  группе ТЦЗ и  в  группе 
сравнения (32% и 43% соответственно, р = 0,21). Результаты 
РКИ RECOVERY [43], REMAP-CAP [44] и 90-дневного апо-
стериорного анализа CORIMUNO-TOCI [45] демонстриру-
ют снижение смертности на фоне применения ТЦЗ на 21, 
28 и 90-й день. Следует подчеркнуть, что при этом 82–93% 
пациентов также получали ГК  [43, 44]. В  то  же время 
в  исследовании COVACTA, в  котором не  было отмечено 
снижения показателей смертности или улучшения клини-
ческого статуса при назначении ТЦЗ, сопутствующую 
терапию ГК получали около 50% больных [46]. 

T.I. Hariyanto et  al.  [47] представили метаанализ 
38 исследований (n = 13 412). Авторы показали, что лече-
ние ТЦЗ ассоциируется со снижением уровня смертности 
от COVID-19 (ОШ 0,54  (95% ДИ 0,42–0,71), p < 0,00001), 
но  не  изменяет тяжесть COVID-19 (ОШ 1,05  (95% ДИ 
0,92–1,20), p  = 0,47) и  продолжительность госпитализа-
ции (средняя разница 1,77  сут. (95% ДИ 0,61–4,14  сут.), 
р  =  0,15). При этом не  было отмечено серьезных НЯ 
по сравнению со стандартной терапией (ОШ 0,91 (95% ДИ 
0,71–1,15), p  = 0,42). По  данным другого метаанализа, 
включавшего 45 сравнительных (n = 13 189) и 28 когорт-
ных исследований (n  = 1  770), риск смертности 
(ОР 0,76 (95% ДИ от 0,65 до 0,89), р < 0,01) и интубации 
(ОР 0,48  (95% ДИ от  0,24  до  0,97), р  = 0,04) был ниже 
у пациентов, получаю щих ТЦЗ, по  сравнению с  группой 
сравнения. Вместе с  тем авторы не выявили  каких-либо 
существенных различий в  продолжительности пребыва-
ния в  стационаре и  госпитализации в  ОИТ, а  также 
в  частоте развития вторичных инфекций между группа-
ми  [48]. Напротив, исследователи из  Китая ставят под 
сомнение безопасность и эффективность ТЦЗ у пациен-
тов с COVID-19. Так, на основании метаанализа 32 иссле-
дований (3 РКИ и 29 когортных сравнительных исследо-
ваний) ученые показали, что ТЦЗ в целом снижает риск 
смертности больных (ОР 0,74  (95% ДИ от  0,59  до  0,93), 
p = 0,008), но не уменьшает вероятность госпитализации 
в ОИТ (ОР 1,40 (95% ДИ от 0,64 до 3,06), p = 0,4) и пере-
вода на ИВЛ (ОР 0,83 (95% ДИ от 0,57 до 1,22), p = 0,34), 
а также не снижает риск развития вторичных инфекций 
(ОР 1,30 (95% ДИ от 0,97 до 1,74), p = 0,08) [49]. 

Таким образом, данные об эффективности и безопас-
ности ТЦЗ при COVID-19 противоречивы и требуют даль-
нейшего изучения. В то же время результаты применения 
САР у  пациентов с  COVID-19 оказались и  вовсе весьма 
скромными. Так, по данным многоцентрового РКИ не выяв-
лено значимых различий в  эффективности САР в  дозе 
400 мг по сравнению с контролем в отношении летально-
сти, потребности в ИВЛ, клинического улучшения, сроков 
выписки из  стационара. Исключением стало лишь более 
выраженное снижение уровня СРБ в группе САР [30]. 

Приводим собственное наблюдение. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 3

Пациент К., 1961  г. р., наблюдается в  ФГБНУ НИИР 
им.  В.А. Насоновой с  диагнозом: «РА с  внесуставными 
проявлениями (множественные ревматоидные узелки 

в  области локтевых суставов, мелких суставов кистей), 
позитивный по РФ и АЦЦП, эрозивный (рентгенологи-
ческая стадия 3), ФК 2. Сахарный диабет 2-го типа». 
Болен с 1987 г., получал терапию тауредоном 50 мг/мес 
(хороший эффект, отсутствие препарата), сульфасалази-
ном 3 г/сут (недостаточный эффект, отменен), метотрек-
сатом парентерально 20 мг/нед (недостаточный эффект, 
отменен), лефлуномидом 20  мг/сут (недостаточный 
эффект), метипредом 8 мг/сут. Учитывая высокую актив-
ность заболевания (DAS28 = 7,01) и наличие внесустав-
ных проявлений, в сентябре 2020 г. инициирована тера-
пия ритуксимабом в  дозе 1000  мг/введение. Через 
2  мес. пациент отметил уменьшение выраженности 
скованности, болей и  припухлости суставов, снижение 
СОЭ и  СРБ, через 5  мес.  – уменьшение количества 
и размеров ревматоидных узелков. Введение ритукси-
маба через 6 мес. не выполнено. В конце ап реля 2021 г. 
у  больного диагностирован COVID-19 (феб риль ная 
лихорадка, слабость, кашель, ПЦР+, 70%-ное двусторон-
нее поражение легких). Пациент экстренно госпитали-
зирован. Проводилась противовирусная (фавипиравир), 
антитромботическая (надропарин) и  гормональная 
(дексаметазон) терапия. В  течение 3  дней больной 
получал барицитиниб. Несмотря на  проводимую тера-
пию, сохранялись субфебрилитет до  37,8  ºС, кашель, 
слабость, высокие показатели воспалительной активно-
сти, пациент нуждался в  кислородной поддержке. При 
этом на КТ ОГК диагностирована незначительная поло-
жительная динамика (50–60% поражения легких). 
Учитывая недостаточный эффект проводимой терапии, 
больному внутривенно введен ТЦЗ 600  мг. Отме чено 
быстрое купирование лихорадки, снижение СОЭ, СРБ, 
ЛДГ, ПКТ, Д-димера. По  данным КТ ОГК в  динамике  – 
уменьшение объема поражения легких до  30%. НЯ 
терапии зарегистрированы не были.

Данный клинический пример показывает быстрое 
улучшение клинических, лабораторных и  рентгенологи-
ческих признаков COVID-19 после однократного введе-
ния ТЦЗ у  больного РА с  сопутствующей коморбидной 
патологией и  тяжелой формой COVID-19, резистентной 
к ранее проводимой терапии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

иИЛ-6 представляют собой препараты, обладаю щие 
высокой эффективностью и удовлетворительной безо-
пасностью при РА и,  возможно, при других ИВРЗ. Их 
место в  протоколе лечения COVID-19 (в  первую оче-
редь ТЦЗ) окончательно не определено. Потенциально 
ТЦЗ улучшает клинические исходы у  больных с  тяже-
лым и  критическим течением новой коронавирусной 
инфекции. Однако необходимы крупномасштабные 
РКИ для уточнения четких показаний для назначения 
ТЦЗ при COVID-19 с  целью достижения наилучших 
результатов терапии. 
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