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Резюме 
Цель исследования: Подтвердить эффективность препарата на догоспитальном этапе для предотвращения развития 
тяжелых форм инфекции, требующих госпитализации. 
Материалы и методы: Для сбора клинико-эпидемиологических данных в сезон 2021-2022 гг. был использован подход 
активного проспективного когортного исследования для оценки эффективности и безопасности применения препарата 
левилимаб у пациентов с подтвержденной новой коронавирусной инфекцией в амбулаторных условиях. В сравнении 
участвовали пациенты, получившие 1 или 2 дозы левилимаба в сочетании со стандартной терапией (n=283) и паци-
енты, добровольно отказавшиеся от использования левилимаба и получавшие только стандартную терапию (n=223).  
Результаты: По данным исследования, пациенты, получившие левилимаб (1 или 2 дозы) имели меньшую частоту гос-
питализаций в сравнении с пациентами, имевших стандартную терапию с учетом одинаковых лабораторных показа-
телей СРБ (мг/л) в двух исследуемых группах. Пациенты более молодого возраста (до 30 лет) имели гораздо меньший 
риск развития госпитализаций, чем пациенты более старшего возраста, вне зависимости от применения левилимаба. 
Так же определяется прямая закономерность между возрастом пациентов и возникновением у них риска госпитали-
зации. Выявлено, что при отказе от применения моноклонального антитла Левилимаб увеличение возраста на каждые 
10 лет влияло на увеличение риска госпитализации до 10%. Пациенты после 50 лет отказавшиеся от левилимаба и 
принимавшие стандартную терапию были госпитализированы в несколько раза чаще,  чем пациенты с той же терапией, 
которые выполнили инъекцию левилимабом. У пациентов, получивших одну дозу (162 мг) или две дозы (324 мг) пре-
парата наблюдался наилучший эффект от проведенной терапии – они имели наименьшую частоту госпитализаций в 
сравнении с пациентами, которые добровольно отказались от введения моноклонального антитела. При отказе от ис-
пользования левилимаба вероятность госпитализации увеличивалась до 60%, что имело решающее значение в отно-
шении тех пациентов, кто не сделал ни одной инъекции.. 
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Abstract 
Purpose: The aim of the study was to confirm the effectiveness of the drug at the pre–hospital stage to prevent the de-
velopment of severe forms of infection requiring hospitalization. 
Materials and methods: To collect clinical and epidemiological data in the 2021-2022 season, an active prospective cohort 
study approach was used to assess the efficacy and safety of levilimab in patients with confirmed new coronavirus in-
fection in outpatient settings. The comparison involved patients who received 1 or 2 doses of levilimab in combination 
with standard therapy (n=283) and patients who voluntarily refused to use levilimab and received only standard therapy 
(n=223). 
Results: According to the study, patients who received levilimab (1 or 2 doses) had a lower frequency of hospitalizations 
compared to patients who had standard therapy taking into account the same laboratory indicators of CRP (mg/l) in the two 
study groups. Younger patients (under 30 years of age) had a much lower risk of hospitalization than older patients, regard-
less of the use of levilimab. There is also a direct correlation between the age of patients and their risk of hospitalization. 
It was revealed that with the refusal of the use of the Levilimab monoclonal antibody, an increase in age for every 10 years 
affected an increase in the risk of hospitalization by up to 10%. Patients after 50 years who refused levilimab and took stan-
dard therapy were hospitalized several times more often than patients with the same therapy who performed levilimab in-
jection. Patients who received one dose (162 mg) or two doses (324 mg) of the drug had the best effect of the therapy – 
they had the lowest frequency of hospitalizations compared to patients who voluntarily refused the administration of a mon-
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ИХА тестированием на COVID 2019, у которых 
длительность заболевания составляла 3 и более 
дней, но менее 12. Показатель С-реактивного 
белка (СРБ) был более или равен 5 мг/л. В иссле-
дование не включали пациентов с онкологиче-
скими заболеваниями, активными вирусными 
гепатитами, ВИЧ-инфицированных, беременных 
и лактирующих женщин. В исследовании приняли 
участие 506 наблюдаемых из них 283, кому сде-
лали инъекцию препарата в дозировке 162 мг 
или 324 мг однократно и 223 пациента тех, кто от-
казался от инъекции.  

В период с ноября 2021 г. по февраль 2022 г. для 
участия в рандомизированном исследовании было 
отобрано 506 человек из 1679 пациентов, у которых 
была подтвержденная новая коронавирусная инфек-
ция методом ИХА или ПЦР. Пациенты, не отвечаю-
щие критериям выборки, были исключены из 
дальнейшего исследования (1173 человек). В усло-
виях дневного стационара при отборе пациентом 
врачом назначалась инъекция 1 или 2-х доз в зави-
симости от клинического состояния пациентов и 
данных лабораторных исследований. Показатель 
СРБ у пациентов, которым предлагалось провести 
инъекции препарата, составлял от 5 мг/л до 157 
мг/л. После проведения инъекции препарата или от-
каза от нее пациенту назначалось дальнейшее лече-
ние в амбулаторных условиях.  

Посредством телекоммуникационных меди-
цинских технологий сотрудники поликлиники 
контролировали самочувствие пациента по месту 
жительства, в амбулаторных условиях проводился 
забор биоматериала для клинического анализа 
крови, СРБ, коагулограммы, биохимического ана-
лиза крови. В случае ухудшения состояния, бри-
гадой скорой медицинской помощи пациенты 
направлялись в стационар, где далее и продол-
жали лечение.  

Инъекции проведены 283 пациентам, из них у 
одного развилась анафилактическая реакция после 
введения препарата. Из группы включения в даль-
нейшем были госпитализированы 61 человек, про-
должили лечение на дому 222 человека. 223 
пациента отказались от инъекции препарата. Из 
группы лиц, отказавшихся от инъекции, госпитали-
зировано 56 человек, продолжили лечение на дому 
167 пациентов. В популяции всех рандомизирован-
ных пациентов (n=506) был проведен основной ана-
лиз эффективности препарата. В сравнении 
участвовали две группы: группа 0 (n=223) – те, кто 
добровольно отказался от лечения ЛВЛ, и группа 1 
(n=283) – лица, которым вводились 1 или 2 дозы пре-
парата. Пациенты, не отвечающие критериям 

Ведение 
В декабре 2019 года были впервые зафиксиро-

ваны случаи заболеваемости новой коронавирусной 
инфекцией, вызванной SARS-CoV-2, и возбудитель 
массово распространился по всему миру. С появле-
нием пандемии во всех системах здравоохранения 
государств возникла острая необходимость по обес-
печению населения эффективной и качественной 
медицинской помощью на всех этапах лечения: от 
диагностики заболевания до реабилитации перебо-
левших. На сегодняшний день известно более чем 
о 514 миллионов случаев заболевания и о более чем 
6 миллионов смертей по всему миру. [1] Для борьбы 
с прямыми и косвенными воздействиями пандемии 
выделялись значительные средства из государствен-
ного бюджета страны. Только в 2020г было выде-
лено 2 856,6 трлн. руб. [2]. Несмотря на все затраты, 
наблюдалось высокие показатели смертности: 2020г 
- 144,6 тыс. человек [3], 2021г - 252,2 тыс. чел[3]. 
Расходы на оказание медицинской помощи превы-
сили 7,5% от всего объема финансового обеспече-
ния программы ОМС в сравнении с 2019 годом [4]. 

Своевременное выявление возбудителя до на-
чала активных клинических проявлений, оказание 
квалифицированной медицинской помощи, приме-
нение препаратов, снижающих частоту госпитали-
заций и летальных исходов, улучшают прогноз и 
качество жизни пациентов. Все эти аспекты благо-
приятно сказываются на экономическом развитии 
страны, а как следствие на дальнейшем качестве 
жизни населения. С момента возникновения панде-
мии было применено беспрецедентно большое ко-
личество моноклональных антител для борьбы с 
новой коронавирусной инфекцией (COVID-19) [5]. 
Многие из ингибиторов ИЛ-6 тоцелизумаба и сари-
лумаба у пациентов не оправдали ожиданий, они 
показывали противоречивые, а иногда и разочаро-
вывающие результаты [6,7,8,9,10].  

Другой препарат левилимаб, так же относящийся 
к группе моноклональных антител, он связывается 
с альфа-субъединицей рецептора интерлейкин-6 
(ИЛ-6), тем самым блокируя передачу в клетках сиг-
нала ИЛ-6. В исследовании Хлябовой П. и соавто-
ров, левиимаб показал хорошую переносимость, 
эффективность и благоприятный профиль безопас-
ности, а так же низкую иммуногенность [11].  

 
Материалы и методы 
Для сбора клинико-эпидемиологических дан-

ных в сезон 2021-2022 гг. был использован подход 
активного проспективного когортного исследова-
ния. В исследование включали мужчин и женщин 
в возрасте 18-65 лет с подтвержденным ПЦР или 

oclonal antibody. When refusing to use levilimab, the probability of hospitalization increased to 60%, which was crucial 
for those patients who did not have a single injection. 
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coronavirus infection, proactive therapy 
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включения, были исключены из дальнейшего иссле-
дования (n=1173). 

Анализ эффективности проводился с учетом 
всех используемых данных, независимо от исхода 
каждого конкретного случая. Статистический ана-
лиз выполнен с помощью статистического языка R 
v4.1.2 и GraphPad Prism v9.2. Описательные кате-
гориальные данные представлены в виде частот и 
сравниваются с помощью точного критерия Фи-
шера, количественные данные представлены в 
виде среднего значения с интервалами 95% ДИ и 
сравниваются с помощью теста ANOVA. Для 
оценки отношения шансов используются модели 
GLM с биномиальной логарифмической связью. 
Результаты значимы при р 0.05.  

 
Результаты 
Сбор клинико-эпидемиологических данных про-

водился с ноября 2021 г. по февраль 2022 г. В тече-

ние всего исследования у 1 пациента была анафи-
лаксия, умерло 7 человек. Наиболее назначаемые 
препараты были фавипиравир, амоксициллин + кла-
вулановая кислота или левфлоксацин, ривароксабан 
или апиксабан. Курс лечения составлял в среднем 
10 дней. Далее на графиках рассматриваем 2 
группы: группа 1 – пациенты, кому вводилась 1 или 
2 дозы Левилимаба, группа 2 - пациенты, кто доб-
ровольно отказался от введения препарата.  

Произведена оценка показателей СРБ у паци-
ентов в двух группах. (Рис.1) Без введения пре-
парата левилимаб у пациентов с показателем 
СРБ до 100 мг/л из группы 1 риск госпитализа-
ции возрастал до 75%, в то время, как у пациен-
тов из группы 2 не превышал 25% с теми же 
значениями СРБ. При значении показателя СРБ 
более 200 мг/л процент госпитализируемых па-
циентов из группы 1 составил менее 40%, из 
группы 2 достиг 100%.  

Таблица 1 
Статистический анализ 

Statistical analises
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При оценке влияния возрастных показателей 
у пациентов с 60 лет в группе 1 возрастал риск 
госпитализации до 60%, в группе 2 риск госпита-
лизации составлял до 30%. У пациентов 18-20 лет 
в группе 1 риск госпитализации составлял до 
30%, тогда как при введении одной или двух доз 
левилимаба менее 20%. В целом, из графика 
видно, что при увлечении возраста пациента на 
каждые 10 лет, риск госпитализации увеличи-
вался на 10%. (Рис.2)  

Сравнивая использование 1 или 2-х доз леви-
лимаба, из графика 3 видно, что ведение одной 
или двух доз препарата показало большую эффек-
тивность в отношении профилактики госпитали-
зации. Пациенты, не получившие ни одной дозы 
препарата, имели в разы выше риск развития не-
обходимости госпитализации, в отличии от двух 
других групп. (Рис 3).  

 
Обсуждение  
Моноклональные антитела произвели револю-

цию в лечении множества заболеваний человека, 
включая онкологические, аутоиммунные и воспали-
тельные, представляя новый рубеж в лечении ин-
фекционных заболеваний. В течение последних 
двух десятилетий получение моноклональных ан-
тител стало более доступным для пациентов благо-

даря внедрению в фармацевтическое производство 
инновационных методов, особенно это актуально 
для лечения пациентов с COVID-19. 

Патогенез коронавирусной инфекции характери-
зуется гиперактивацией иммунной системы, дисре-
гуляцией имунного ответа макроорганизма в 
результате нарушения образования широкого спектра 
противовосралительных и провосполительных цито-
кинов, хемокинов, что может привести к грозным 
осложнениям, таким как поражение легочной ткани, 
острый респираторный дистресс-синдром, цитоки-
новый шторм. Известно, что увеличение уровня ИЛ-
6 ассоциировано с более тяжелым течением 
заболевания. Поэтому, в рамках пандемии для пред-
упреждения неблагоприятного исхода, рассматрива-
ется применение генно-инженерных биопрепаратов 
для воздействия на различные пути активации ИЛ-6, 
как основу патогенетической терапии. Существует 
несколько стратегий реализации этой терапии: 

– игнбирование рецеторов ИЛ-6 (sIL-6R и mIL-6R) 
– Левилимаб, Тоцелизумаб, Сарилумаб; 

– связывание и нейтрализация растворимого белка 
ИЛ-6 в плазме – Силтуксимаб, Олокизумаб, Клаза-
кидумаб.  

– ингибирование янус-киназы, которая влияет на 
сигнальный путь JAK–STAT – Олюмиант, Федрати-
ниб, Тофацитиниб. 

Таблица 2 
Результаты 

Resalts
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Рис.1. График зависимости случаев госпитализаций и уровня 
СРБ. 
Fig.1. Graph of the dependence of hospitalizations and the level of 
CRP 

Рис.3. График зависимости случаев госпитализаций в отноше-
нии введении 1-ой и 2-х доз Левилимаба. 
Fig.3. Graph of the dependence of hospitalizations in relation to 
the administration of the 1st and 2nd doses of Levilimab. 

Рис.2. График зависимости случаев госпитализаций и возраста 
пациентов. 
Fig.2. Graph of the dependence of hospitalizations and the age of 
patients. 

Левилимаб – рекомбинантное человеческое мо-
ноклональное антитело, основной механизм дей-
ствия которого направлен на подавление как 
растворимых, так и мембранных рецепторы ИЛ-6. В 
нашем исследовании мы выявили высокую эффек-
тивность левилимаба у пациентов, получивших хотя 
бы одну дозу препарата, что объясняется его возмож-
ностью купировать гипервоспаление. При дополне-
нии стандартной терапии новой коронавирусной 
инфекции препаратом левилимаб на догоспитальном 
этапе, наблюдается высокий клинический эффект в 
виде уменьшения системного воспалительного про-
цесса, а так же предотвращение развития более тя-
желых форм данной инфекции, ведущих к 
жизнеугрожающим состояниям. Применение леви-
лимаба в качестве предиктора улучшения состояния 
пациентов облегчает течение заболевания и способ-
ствует рациональному использованию финансов в 
области здравоохранения. 

Заключение 
В нашем исследовании мы оценивали эффек-

тивность применения препарата левилимаб в соче-
тании со стандартной терапией над той же терапией 
без применения моноклональных антител в амбу-
латорных условиях. Полученные данные свидетель-
ствуют о: 

1. Положительном влиянии применения Леви-
лимаба в качестве упреждающей терапии у пациен-
тов с новой коронавирусной инфекцией.  

2. Пвышении эффективности терапии на амбу-
латорном этапе лечения, у пациентов, которым был 
введен препарат Левилимаб. 

3. Снижении случаев госпитализаций и пред-
упреждение развития осложнений при выполнении 
инъекции Левилимабом амбулаторно. 

4. Более легком течении заболевания у пациен-
тов молодого возраста.  
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