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Резюме
Введение. В настоящее время хорошо известно, что у части пациентов с COVID- 19 развивается патологическая системная 
воспалительная реакция с осложнениями, приводящими к полиорганной недостаточности. Необходимо как можно раньше 
оценить тяжесть и прогноз заболевания, а также эффективность проведенного лечения. С этой целью используется ряд 
лабораторных показателей, таких как С-реактивный белок (СРБ), IL-6, фибриноген, ферритин, на основании динамики кото-
рых можно определить прогноз заболевания. 
Цель. Оценить эффективность применения левилимаба у амбулаторных пациентов с COVID- 19 на основании динамики 
изменений лабораторных показателей активности воспаления крови. 
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 120 пациентов с COVID- 19, получавшие стандартную терапию (СТ).  
Пациенты были разделены на 2 группы. В основную группу больных, получивших 2 инъекции блокатора рецепторов IL-6 
левилимаба, входили 47 мужчин и 29 женщин (средний возраст 46,7 года); контрольную группу, находившуюся только на СТ,  
составили 21 мужчина и 23 женщины (средний возраст 46,3 ± 2 года). 
Результаты. В основной группе отмечалась более быстрая нормализация лабораторных показателей активности воспале-
ния. Уровень СРБ через 14 дней наблюдения в основной группе статистически значимо снизился на 18,9 (67%) (р < 0,05), 
а в группе контроля на 14,3 (46,9%) (р < 0,05). Уровень IL-6 у больных контрольной группы статистически значимо снизился, 
а в группе левилимаба не изменился. Динамика уровня фибриногена показала, что в группе пациентов, получавших леви-
лимаб, отмечалось статистически значимое снижение фибриногена на 35% от исходного уровня (р < 0,05), в отличие от 
группы контроля, где показатели фибриногена практически не изменились (снижение на 3,8%) (р < 0,05).
Заключение. Терапия левилимабом, проведенная в начале заболевания коронавирусной инфекции, приводит к более 
быстрой нормализации лабораторных показателей активности воспаления и способствует предотвращению тяжелого 
течения COVID- 19.
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Abstract
Introduction. It is now well known that a proportion of patients with COVID-19 develop a pathological systemic inflammatory 
response with complications resulting in multiple organ failure. The severity and prognosis of the disease, as well as the effective-
ness of the treatment provided should be assessed as early as possible. For this purpose, a number of laboratory markers are used, 
such as C-reactive protein (CRP), IL-6, fibrinogen, ferritin, and changes in these parameters serve as a basis for the disease prognosis. 
Aim. To evaluate the effectiveness of levilimab in outpatients with COVID-19 based on the analysis of changes in laboratory 
markers of blood inflammatory activity. 
Material and methods. A total of 120 patients with COVID-19 receiving standard therapy (ST) were included in the study. The 
patients were divided into 2 groups: the treatment group of patients who received 2 injections of levilimab, IL-6 receptor 
blocker, included 47 men and 29 women (average age 46.7 years); the control group, who only received CT, included 21 men 
and 23 women (average age 46.3 ± 2 years). 
Results. The treatment group demonstrated a faster normalization of laboratory markers of inflammatory activity. After 14 days 
of follow-up, the CRP levels in the treatment group decreased significantly by 18.9 (67%) (p < 0.05), and in the control group 
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В настоящее время доказано, что вирус COVID- 19 вы-
зывает повреждение эндотелиальных клеток с последую-
щим развитием эндотелиита и тромбозов, нарушение ре-
гуляции иммунного ответа, что в дальнейшем приводит 
к полиорганной недостаточности, связанной с высокой ле-
тальностью [1–3]. В связи с этим особенно важным пред-
ставляется как можно точнее выделять пациентов с небла-
гоприятным прогнозом течения заболевания. С этой целью 
успешно используется определение уровня биомаркеров 
воспаления, таких как С-реактивный белок, фактор некро-
за опухоли (TNF) α, интерлейкин-1β (IL-1β), интерлейкин-6 
(IL-6), которые могут быть значительно повышены у паци-
ентов с инфекцией COVID- 19 [4–6]. В последующем к про-
воспалительной стадии и активации иммунной системы 
присоединяются признаки подавления иммунитета, кото-
рые характеризуются лимфопенией, низким количеством 
CD4 и CD8 Т-клеток, повышаю щими риск бактериальной 
инфекции [7–10]. Важнейшая роль иммунных механизмов 
в развитии тяжелых форм COVID- 19 позволила использо-
вать эффективность иммуномодулирующих методов ле-
чения. Для подавления гипериммунного воспалительного 
ответа, вызванного COVID- 19, использовались «антицито-
киновые» препараты, в частности ингибиторы IL-6, первые 
сообщения об эффективности которых при COVID- 19 были 
опубликованы уже вскоре после начала пандемии в Китае 
и Италии, а затем и в других странах [11–14]. Препараты 
этой группы представляют собой моноклональные анти-
тела, которые взаимодействуют с рецепторами IL-6 (тоци-
лизумаб и сарилумаб) или непосредственно с цитокином 
(олокизумаб) [15–17]. При этом у пациентов с COVID- 19 тя-
желого течения не было выявлено достоверной разницы 
в эффективности тоцилизумаба и олокизумаба [18].

В Российской Федерации разработан еще один инги-
битор IL-6 препарат левилимаб, который на данный мо-
мент является единственным ингибитором как раство-
римых, так и мембранных рецепторов IL-6, и разрешен 
к применению при коронавирусной инфекции. Особен-
ность его молекулы – глубокая модификация Fc-фраг-
мента, нацеленная на улучшение фармакокинетических 
параметров с удлинением периода полувыведения и сни-
жение явлений цитотоксичности с улучшением переноси-
мости терапии [19].

Клиническая эффективность левилимаба была доказа-
на в нескольких исследованиях. В многоцентровом двой-
ном слепом рандомизированном исследовании CORONA 
отмечено клиническое улучшение на 14-й день наблю-
дения у 63,1% пациентов с диагнозом коронавирусной 
пневмонии тяжелого течения без необходимости инва-
зивной вентиляции легких, получавших левилимаб од-
нократно подкожно в дозе 324 мг в комбинации с СТ 
(n = 103), по сравнению с 42,7% пациентов в группе СТ 
и плацебо (р = 0,0034). Кроме того, у пациентов из группы 
левилимаба начиная с 13-го дня отметили более высокую 
частоту выписки из стационара, составившую 53,9% по 
сравнению с 39,1% в группе плацебо. При этом частота 
нежелательных явлений статистически значимо не разли-
чалась между группами (p > 0,05) [19, 20].

В ходе многоцентрового открытого обсервационно-
го клинического исследования по влиянию препарата ле-
вилимаба (Илсира®, АО «БИОКАД», Россия) в комбинации 
со СТ на динамику инфекционного процесса у больных 
с тяжелым течением COVID- 19 было доказано, что данный 
препарат при включении в стандартную схему терапии 
обладает значимым противовоспалительным эффектом 
и  снижает вероятность прогрессии деструкции легоч-
ной ткани. В данном исследовании пациентам 1-й груп-
пы (n = 100) назначали подкожно однократно левилимаб 
в дозе 162 мг в сочетании со СТ. Пациенты 2-й группы 
(n = 139) получали барицитиниб в дозе 4 мг 2 раза в сут. 
в течение 7 дней в сочетании со СТ. Пациенты 3-й группы 
(n = 200) получали только СТ, которая включала фавипира-
вир, ривароксабан, левофлоксацин и парацетамол. По ре-
зультатам исследования частота госпитализации пациен-
тов с COVID- 19 была минимальной в группе левилимаба 
в дополнение к СТ. По результатам лабораторных иссле-
дований у пациентов, получавших левилимаб в сочетании 
с СТ, была достигнута наилучшая динамика изменения СРБ 
с достоверно наибольшего уровня (мг/л) к наименьшему 
по сравнению с другими группами. В группе пациентов, 
получавших левилимаб, исходно был наименьший уровень 
лимфоцитов, однако к 5-му дню лечения положительная 
динамика нарастания их уровня не уступала по сравне-
нию с другими группами. Пациенты из группы левилимаба 
достоверно реже нуждались в кислородной поддержке по 
сравнению с группой СТ. Также в этой группе не было го-
спитализированных пациентов, переведенных на ИВЛ [21].

by 14.3 (46.9%) (p < 0.05). The IL-6 level significantly decreased in patients of the control group, but did not change in the 
levilimab group. The changes in fibrinogen levels showed that the group of patients, who received levilimab, had a significant 
decrease in fibrinogen by 35% from baseline (p < 0.05), in contrast to the control group, in which fibrinogen levels virtually did 
not change (3.8% decrease) (p < 0.05). 
Conclusion. Levilimab therapy carried out at onset of coronavirus infection results in a faster normalization of laboratory mark-
ers of inflammatory activity and helps prevent the severe course of COVID-19.

Keywords: COVID- 19, levilimab, C-reactive protein, interleukin-6, fibrinogen, anti-inflammatory therapy

For citation: Nizhenko TN, Shikh EV, Sizova ZM, Drozdov VN, Lapidus NI, Pakhomova AE. The effect of levilimab on the clinical 
presentations and changes in inflammatory biomarkers in outpatients with mild to moderate COVID-19. Meditsinskiy Sovet. 
2024;18(9):116–122. (In Russ.) https://doi.org/10.21518/ms2024-201.

Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest. 

https://doi.org/10.21518/ms2024-201


118 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2024;18(9):116–122

CO
VI

D
-1

9

Возможности фармакотерапии амбулаторных пациен-
тов с высоким риском развития осложнений на фоне лег-
кого / среднетяжелого течения коронавирусной инфекции 
в значительной мере ограничены, что обусловливает необ-
ходимость изучения возможностей дополнения стандарт-
ной схемы лечения таргетными препаратами. Доступные 
результаты клинических исследований левилимаба позво-
лили предположить, что раннее назначение этих препара-
тов с целью умеренной иммуносупрессии в добавление 
к СТ на амбулаторном этапе может снизить риск тяжелой 
пневмонии у коморбидных пациентов на фоне новой ко-
ронавирусной инфекции. В связи с этим нами было про-
ведено исследование по изучению влияния левилимаба 
на клинику и динамику уровней биомаркеров воспаления 
у пациентов с COVID- 19 легкого и среднетяжелого течения.

Цель исследования – оценить эффективность приме-
нения левилимаба у амбулаторных пациентов с COVID- 19 
на основании динамики изменений лабораторных пока-
зателей активности воспаления крови. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В открытое проспективное одноцентровое исследо-
вание было последовательно включено 120 пациентов 
с подтвержденным диагнозом COVID- 19 (68 мужчин (57%) 
и 52 женщины (43%)) в возрасте от 23 до 64 лет (сред-
ний возраст – 46,5 года), наблюдавшихся амбулаторно 
в Город ской поликлинике № 2 Департамента здравоох-
ранения города Москвы в период с сентября 2021 г. по 
январь 2022 г. Анамнестически длительность заболевания 
к моменту обращения пациента в поликлинику составила 
в среднем 6,4 дня. Инфекция COVID- 19 была подтвержде-
на методом полимеразной цепной реакции (ПЦР). 

Обязательным критерием включения пациентов в ис-
следование явилось подписанное письменное инфор-
мированное согласие на участие в исследовании в со-
ответствии с  принципами Хельсинкской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации «Рекомендации для 
врачей, занимаю щихся биомедицинскими исследования-
ми с участием людей» (1964 г., с последующими дополне-
ниями) и отраженных в ГОСТ Р 52379-2005 «Надлежащая 
клиническая практика», правилами IСН GСР и действую-
щими нормативными требованиями. 

Критериями невключения в исследование являлись 
отсутствие подписанного информированного согласия, 
отрицательный результат ПЦР-теста, противопоказания 
к введению левилимаба, другие клинически значимые 
активные инфекции, беременность и период грудного 
вскармливания.

После постановки диагноза всем пациентам назнача-
лась СТ согласно временным методическим рекомендаци-
ям «Профилактика, диагностика и лечение новой корона-
вирусной инфекции (COVID- 19). Версия 11 (07.05.2021)», 
действовавшим на момент проведения исследования [22]. 
Стандартная терапия включала прием жаропонижаю-
щих лекарственных средств (парацетамол, нестероид-
ные противовоспалительные средства), противовирусных 
препаратов (фавипиравир, триазавирин), пероральных 

антикоагулянтов (ривароксабан, апиксабан) (табл. 1). За-
тем пациенты методом конвертов были рандомизированы 
в 2 группы: основную, включавшую терапию левилимабом 
в дополнение к СТ, и контрольную, где использовалась 
только СТ. Основную группу составили 76  пациентов 
(47 мужчин, 29 женщин, средний возраст – 46,7  года), 
контрольную – 44 пациента (21 мужчина, 23 женщины, 
средний возраст – 46,3 года). Группы пациентов были со-
поставимы по полу, возрасту, частоте сопутствующих забо-
леваний, которые могли способствовать более тяжелому 
течению COVID- 19. Распространенность поражения лег-
ких по данным КТ и длительность заболевания также не 
отличались в 2 группах.

Левилимаб вводился пациенту подкожно в  дозе 
162,0 мг однократно в сут. в день включения в исследова-
ние и на 7-й день лечения. Согласно инструкции препарат 

 Таблица 1. Клиническая характеристика больных
 Тable 1. Clinical characteristics of patients

Характеристика
Больные, получив-

шие левилимаб
(n = 76), n (%)

Больные, не полу-
чавшие левилимаб 

(n = 44), n (%)

Средний возраст; лет M(s) 46,7 (10,8) 46,3 (11,2) 

Пол (м/ж) 47 (62%) / 29 (38%) 21 (48%) / 23 (52%) 

Дни от появления первых 
симптомов заболевания 6,36 (2,04) 6,4 (2,9)

Сопутствующие заболевания

Гипертоническая болезнь 18 (24%) 10 (23%)

Сахарный диабет 2-го типа 2 (3%) –

Ожирение (ИМТ > 30 кг/м2) 22 (29%) 16 (36%)

Инфаркт миокарда 
в анамнезе 2 (3%) 2 (5%)

Стабильная стенокардия 2 (3%) 2 (5%)

Инсульт в анамнезе 3 (4%) 3 (7%)

Факторы риска

Курение 8 (11%) 2 (5%)

Степень поражения легких по данным КТ

Без изменений 4 (5%) 1 (2%)

От 0 до 25% (КТ 1) 65 (86%) 39 (89%)

От 25 до 50% (КТ 2) 7 (9%) 4 (9%)

Жаропонижаю щая и противовоспалительная терапия

Парацетамол 21 (28%) 11 (25%)

НПВП 55 (72%) 33 (75%)

Противовирусные

Фавипиравир 56 (74%) 32 (73%)

Триазавирин 20 (26%) 12 (27%)

Антикоагулянты

Ривароксабан 10 мг 61 (80%) 38 (86%)

Апиксабан 2,5 мг 11 (14%) 6 (14%)

Не принимали 4 (6%) –
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вводился с помощью преднаполненного шприца в область 
передней брюшной стенки (отступая не менее 5 см от пуп-
ка), либо в область передней и боковой поверхности бедра 
или средней трети наружной части плеча.

Всем пациентам проводили клинико- инструмен-
тальное обследование: осмотр, измерение температуры 
тела и степени насыщения крови кислородом (SpO2), ком-
пьютерную томографию легких (КТ), общий и биохимиче-
ский анализы крови, определение уровня C-реактивно-
го белка (СРБ), ферритина (ФР), фибриногена, D-димера, 
ИЛ-6 и проадреномедуллина в крови (про- АДМ). Концен-
трацию про- АДМ измеряли методом иммуноферментно-
го анализа с помощью коммерческого набора Human MR 
pro- ADM ELISA Kit (FineTest, Китай). 

Клиническое наблюдение за пациентами осуществля-
лось ежедневно дистанционно посредством телефонных 
звонков. Лабораторные исследования проводились в день 
обращения и повторно на 14-й день от начала лечения. 
Больные ежедневно вели дневник наблюдения, в одно 
и то же время утром проводили термометрию, оценива-
ли по предлагаемым опросникам степень выраженности 
кашля, слабости и давали общую оценку своему состоя-
нию. Повторно осмотр больных с регистрацией темпера-
туры тела медицинским персоналом и пульсоксиметрией 
проводили на 7-й день от начала лечения, лабораторные 
исследования – на 14-й день. Конечной точкой исследо-
вания была госпитализация пациента в случае ухудшения 
тяжести течения заболевания. В случае госпитализации 
наблюдение за пациентом прекращали. 

Статистическая обработка результатов проводилась 
с использованием программы Medcalс®, версия 19.8. Для 
проверки гипотезы о нормальности распределения ис-
пользовали критерий Колмогорова – Смирнова. При нор-
мальном распределении результаты представляли в виде 
среднего значения (М) и среднего квадратичного отклоне-
ния (s). При наличии нормального распределения исполь-
зовали критерий Стьюдента (t) или парный критерий (t) 
для парных выборок. При отсутствии нормального распре-
деления использовали U-тест Манна – Уитни и для пар-
ных выборок. Достоверность разницы по распределению 
качественных признаков в группах оценивали по крите-
рию χ2. Для оценки риска конечных точек проводили од-
нофакторный регрессионный анализ. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Анализ клинических симптомов при включении па-
циентов с COVID- 19 в исследование не выявил статисти-
чески значимых различий между основной и контроль-
ной группами по частоте лихорадки (>38,0 оС), снижения 
SpO2 < 95% и распространенности поражения легких по 
данным КТ (рис. 1). На 7-й день после включения больных 
в исследование частота лихорадки в основной группе (без 
учета госпитализированных пациентов, выбывших из ис-
следования) была достоверно ниже, чем в контрольной 
(3,9 и 20,5% соответственно; р < 0,05), на 14-й день на-
блюдения температура тела у всех пациентов нормализо-
валась. Доля пациентов с SpO2 < 95% в основной группе 

на 7-й день наблюдения также была достоверно ниже, чем 
в контрольной (2,6 и 18,0% соответственно; р < 0,05).

Показатели клинического, биохимического анализа 
крови и коагулограммы у больных основной и контроль-
ной групп в начале исследования статистически значимо 
не отличались (табл. 2). 

 Рисунок 1. Динамика клинических проявлений коронави-
русной инфекции (COVID- 19) у больных исследуемой груп-
пы (получившие левилимаб) и контрольной группы (стан-
дартная терапия)

 Figure 1. Changes in clinical symptoms of coronavirus infec-
tion (COVID-19) in patients of the treatment group (levilimab) 
and the control group (standard therapy)
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 Таблица 2. Лабораторные показатели воспалительной актив-
ности у больных острой коронавирусной инфекцией [М(σ)]

 Тable 2. Laboratory markers of inflammatory activity in 
patients with acute coronavirus infection [М(σ)]

Лабораторные 
показатели

Получавшие левилимаб 
(исследуемая группа)

Не получавшие левилимаб 
(контрольная группа)

При  
включении  

n = 76
14-й день 

n = 63

При  
включении  

n = 44
14-й день 

n = 28

Лейкоциты (х109/л) 5,14 (1,7) 5,84 (1,3)2 5,8 (2,4) 7,2 (2,7)1,2

Нейтрофилы (х109/л) 3,38 (1,1) 2,99 (0,91) 3,8 (1,7) 4,1 (1,4)1

Лимфоциты (х109/л) 1,35 (0,45) 2,04 (0,59)2 1,42 (0,57) 1,96 (0,53)2

Моноциты (х109/л) 0,47 (0,08) 0,49 (0,04) 0,5 (0,1) 0,7 (0,09)1,2

Эозинофилы (х109/л) 0,126 (0,07) 0,184 (0,05)2 0,148 (0,04) 0,159 (0,06)1

СОЭ (мм/ч) 28,8 (3,9) 14,8 (1,4)2 30,0 (3,7) 36,8 (2,8)1

СРБ (мг/л) 28,2 (8,8) 9,3 (1,4)2 30,5 (7,7) 16,2 (3,8)1,2

Фибриноген (г/л) 4,48 (1,0) 2,87 (0,74)2 4,75 (0,93) 4,57 (0,73)1

Ферритин (мкг/л) 367,8 (48,6) 335,5 (23,5)2 379,7 (65,4) 357,6 (58,1)1

IL6 (пг/мл) 24,7 (7,7) 38,1 (12,6) 27,6 (7,9) 7,9 (2,5)1,2

Проадреномедуллин 
(нг/л)

0,547 
(0,134)

0,368  
(0,086)2

0,519  
(0,169)

0,448  
(0,121)1

Примечание. 1 – достоверность разницы между исследуемой группой и группой сравнения по 
критерию t (Стьюдента), р < 0,05. 2 – достоверность разницы в группе между днем включения 
в исследование и 14-м днем наблюдения по парному критерию t (Стьюдента), р < 0,05.



120 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2024;18(9):116–122

CO
VI

D
-1

9

На 14-й день наблюдения в обеих группах пациен-
тов наблюдалось статистически значимое увеличение ко-
личества лейкоцитов, которое было значительно выше 
в контрольной группе. Уровень лейкоцитов у пациентов, 
получавших левилимаб, был выше на 13,6%  (р < 0,05) 
от исходного уровня, а  в  контрольной группе  – на 
24,1% (р < 0,05). Кроме того, у больных контрольной груп-
пы наблюдалось увеличение количества нейтрофилов, 
в то время как в исследуемой группе оно снизилось и на 
14-й день было статистически значимо ниже, чем у па-
циентов, не получавших левилимаб. В обеих группах на 
14-й день наблюдалось статистически значимое повыше-
ние количества эозинофилов и лимфоцитов, которое было 
сопоставимым в 2 группах. 

Уровень СРБ через 14 дней наблюдения в основной 
группе статистически значимо снизился на 18,9  (67%) 
(р < 0,05), в группе контроля – на 14,3 (46,9%) (р < 0,05). 
Аналогичная динамика выявлена и при анализе содер-
жания фибриногена в обеих группах. В основной группе 
было отмечено статистически значимое снижение фибри-
ногена на 35% от исходного уровня, в отличие от группы 
контроля, где показатели фибриногена практически не из-
менились (снижение на 3,8%) (р < 0,05). У больных на СТ 
острой коронавирусной инфекции уровень IL-6 статисти-
чески значимо снизился с 27,6 до 7,9 пг/мл, в то время как 
у больных, получавших левилимаб, отмечался рост уров-
ня IL-6 – с 24,7 до 38,1 пг/мл, но данные изменения были 
статистически не значимы. Содержание ферритина и про- 
АДМ на фоне терапии у больных обеих групп статистиче-
ски значимо не изменилось. 

За время наблюдения были госпитализированы 
29  (24%) пациентов с  COVID- 19. Причинами госпита-
лизации явились сохраняющаяся лихорадка (>38,0  оС) 
к 7-му дню заболевания у 12 (41,2%) пациентов, снижение 
SpO2 <95% у 10 (34,5%), увеличение распространенности 
поражения легких по данным КТ у 6 (21,3%), желудочно- 
кишечное кровотечение у 1 (3,5%) пациента. 

Факторами риска госпитализации служили артери-
альная гипертония (ОР 1,49; 95% ДИ 0,8–2,8; p = 0,123), 
индекс массы тела (ИМТ) более 30 кг/м2 (1,96; 1,52– 3,2; 
p  = 0,007) и  распространенность поражения лег-
ких 25– 50%  на момент включения в  исследование 
(8,37; 2,37–29,3; p = 0,0009). Хотя бы один фактор риска 
из перечисленных выше имелся у 64 из 120 пациентов. 

В основной и контрольной группах были госпитали-
зированы 13 из 76 (17,1%) пациентов и 16 из 44 паци-
ентов (36,4%) (р = 0,018). Таким образом, применение 
левилимаба привело практически к двукратному сниже-
нию риска госпитализации (ОР 0,47; 95% ДИ 0,25–0,88; 
р = 0,019). Сходные результаты были получены среди па-
циентов с факторами риска. Среди них были госпитали-
зированы 10  (23,8%) из 42 пациентов группы левили-
маба и 11 (50,0%) из 22 пациентов контрольной группы 
(ОР 0,47; 05% ДИ 0,24–0,94; р = 0,033). 

К 14-му дню наблюдения был выписан 91 (76%) паци-
ент, 63 (69%) из исследуемой группы и 28 (31%) из кон-
трольной группы. Методом Каплана–Мейера была про-
анализирована вероятность благоприятного течения 

острой коронавирусной инфекции (рис.  2). Пропорция 
«госпитализации» для больных, получавших левилимаб, 
составила 0,83 ± 0,043, это выше, чем для больных, по-
лучавших СТ,  – 0,59  ±  0,053. Соотношение наблюдае-
мой / ожидаемой «госпитализации» соответственно со-
ставляло 0,69 и 1,57. Достоверность разницы для кривых 
Каплана–Мейера была статистически значима c2 = 5,33, 
р = 0,021 (рис. 2).

ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты проведенного исследования показали, что 
если до начала лечения статистически значимой разницы 
в показателях воспалительной активности между боль-
ными основной группы и группы сравнения не отмеча-
лось, то к 14-му дню наблюдения лабораторные показа-
тели воспаления у больных, получавших левилимаб, были 
статистически значимо ниже. 

Положительная динамика в уровне лейкоцитов у боль-
ных COVID- 19, получавших СТ, отличались от больных 
COVID- 19, получавших левилимаб. В группе сравнения от-
мечался статистически значимый рост уровня лейкоцитов, 
к 14-му дню лечения он был статистически значимо выше, 
чем у больных основной группы. При этом отмечено уве-
личение числа всех популяций лейкоцитов: нейтрофилов, 
лимфоцитов, моноцитов, эозинофилов.

Одним из основных отличий между больными, полу-
чавшими СТ и левилимаб и только СТ, было изменение 
уровня ИЛ-6. При включении в исследование уровень 
ИЛ-6 в обеих группах больных статистически значимо 
не отличался. Таким образом, применение левилимаба 
у больных острой коронавирусной инфекцией приводи-
ло к более выраженному купированию воспалительного 
синдрома и предупреждало развитие системной воспа-
лительной реакции и ее осложнений. Необходимо отме-
тить, что положительная динамика показателей воспали-
тельной активности прямо коррелировала с динамикой 
клинической картины.

 Рисунок 2. Кривые Каплана для госпитализации пациен-
тов с острой коронавирусной инфекцией основной и кон-
трольной групп

 Figure 2. Kaplan curves for hospitalized patients with acute 
coronavirus infection in the treatment and control groups
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Переносимость левилимаба была хорошая. Не было 
отмечено нежелательных лекарственных реакций на вве-
дение препарата.

Результаты нашего исследования подтверждаются 
данными других авторов. Так, клиническая эффектив-
ность левилимаба была продемонстрирована в отно-
шении внутригоспитальной летальности как при сред-
нетяжелом течении COVID- 19 (6% в группе левилимаба 
и 10% в группе стандартной терапии, р < 0,01), так и при 
тяжелом течении (63 и 82% соответственно, р < 0,01) [23]. 
Еще в одном исследовании было показано, что при при-
менении левилимаба доля выписанных из стациона-
ра пациентов со среднетяжелым и тяжелым течением 
COVID- 19 составила 92,7%. При этом уже с 3-х сут. по-
сле введения препарата отмечалось снижение потреб-
ности в  кислородотерапии. Наилучшие исходы опре-
делялись у  пациентов с  КТ-1-3, которым левилимаб 

вводили в первые 2 сут. после поступления в стационар, 
что подтверждает целесообразность и эффективность 
упреждаю щего подхода в противовоспалительной пато-
генетической терапии [24].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение левилимаба значительно ускоряет нор-
мализацию лабораторных показателей активности воспа-
ления крови пациентов с подтвержденным COVID- 19. Ран-
нее назначение левилимаба больным COVID- 19 легкой 
и средней степени тяжести может быть эффективным для 
предотвращения тяжелого течения заболевания на амбу-
латорном этапе лечения. 
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