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В связи с широким применением генно-инженерных биологических препаратов (ГИБП) в лечении иммуноопос-
редованных воспалительных заболеваний остро встает вопрос о дальнейшей терапевтической тактике ведения 
таких пациентов с учетом тяжелой эпидемиологической обстановки, вызванной пандемией нового коронавируса 
SARS-CoV-2. В обзоре собраны актуальные данные о патогенезе COVID-19 с развитием острого респираторного дис-
тресс-синдрома, обусловленного синдромом высвобождения цитокинов («цитокиновый шторм»). Рассматриваются 
влияние ГИБП на патогенез COVID-19 и их роль в лечении тяжелых форм COVID-19. В обзоре отражены последние 
рекомендации международных ассоциаций/консенсусов и наблюдения врачей различных специальностей по вопро-
су прерывания/продолжения терапии ГИБП с оценкой последствий в случае прерывания биологической терапии.
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There is crucial question on further therapeutic tactics for the management of such patients (within the severe epidemiological 
situation caused by the pandemic of new coronavirus SARS-CoV-2) due to widespread application of genetically engineered biologic 
drugs (GEBD)in management of immune mediated inflammatory diseases. This review sums up current data on the pathogenesis of 
COVID-19 with the development of acute respiratory distress syndrome associated with cytokine release syndrome (cytokine storm). 
The effects of GEBD on COVID-19 pathogenesis and their role in management of COVID-19 severe forms of are considered. This review 
presents the latest guidelines of international associations/consensus and observations of doctors of various specialties on the issue 
of interruption/continuation of GEBD therapy and with further consequence evaluation in case of interruption of biological therapy.
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Открытие генно-инженерных биологических пре-

паратов (ГИБП) произвело настоящую революцию 
в лечении тяжелых иммуноопосредованных заболева-
ний, не поддающихся стандартным методам наружной 

и системной терапии. Фармацевтический арсенал вра-
чей различных специальностей ежегодно пополняется 
новыми биологическими препаратами с узконаправ-
ленным/таргетным действием на иммунную систему 
человека. Это позволяет достичь клинической ремис-
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сии и эффективного контроля над болезнью с минималь-
ным риском развития побочных эффектов. В настоящее 
время ГИБП широко используются в дерматологии, рев-
матологии, неврологии, гастроэнтерологии, онкологии 
и трансплантологии для лечения тяжелых патологий, 
таких как псориаз, склеродермия, атопический дер-
матит, ревматоидный артрит, системная красная вол-
чанка, анкилозирующий спондилит, рассеянный скле-
роз, неспецифический язвенный колит, болезнь Крона, 
и многих других патологических состояний.

Обладая высокой избирательностью действия 
и целенаправленной фармакологической активностью, 
биологические препараты имеют общий неблагопри-
ятный побочный эффект — угнетение иммунной систе-
мы организма и повышение риска развития тяжелых 
инфекций, в том числе инфекций дыхательных путей. 
Так, по некоторым данным, при лечении ингибитора-
ми фактора некроза опухоли альфа (tumor necrosis 
factor alpha, TNF�), в большей степени цертолизума-
бом, в сравнении с группой, получавшей плацебо, 
общая частота инфекций, в том числе верхних дыха-
тельных путей, была выше на 7%: отношение шан-
сов (ОШ) 3,51; 95% доверительный интервал (ДИ) 
1,59–7,79 [1, 2]. В той же мере повышает риск раз-
вития респираторных инфекций и тоцилизумаб — инги-
битор интерлейкина (interleukin, IL) 6 [3, 4]. Лечение 
ритуксимабом (химерные моноклональные антитела 
к CD20 антигену В-клеток) сопровождалось развити-
ем тяжелых инфекций у 7% пациентов, у большин-
ства — пневмоний (1% всех наблюдений), особенно 
при исходно низких уровнях иммуноглобулинов в сыво-
ротке крови [5]. Исследования профиля безопасно-
сти устекинумаба (ингибитор IL12 и IL23) не выявили 
повышения риска возникновения пневмоний, однако 
продемонстрировали увеличение частоты носоглоточ-
ных инфекций до 10% [6]. При приеме секукинумаба 
(ингибитор IL17 А) развитие заболеваний верхних дыха-
тельных путей отмечено почти у 7% пациентов, страда-
ющих псориазом [7]. Значительное увеличение риска 
возникновения серьезных инфекций показал и ГИБП 
анакинра (ингибитор IL1): ОШ по сравнению с плаце-
бо — 4,1 (95% ДИ 1,2–16,8), выше — при комбина-
ции с этанерцептом [8]. Все это вызывает опасения, 
особенно с учетом отягощенной эпидемиологической 
обстановки в мире, вызванной пандемией нового коро-
навируса SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2 — тяжелый острый респираторный синд-
ром коронавируса 2), стремительное распространение 
которого с каждым днем повышает уровень заболевае-
мости и смертности.

COVID-19 (аббревиатура от англ. COronaVIrus Disease 
2019) представляет собой вызванную SARS-CoV-2 
острую респираторную инфекцию, которая имеет как 
легкую, так и крайне тяжелую форму течения с развитием 
осложнений в виде вирусной пневмонии, острого респи-
раторного дистресс-синдрома с дыхательной и полиор-
ганной недостаточностью, высоким риском летального 
исхода [9]. Эпидемиологические данные показывают, 
что большинство инфицированных SARS-CoV-2 пере-
носят инфекцию в бессимптомной или легкой форме, 

однако, приблизительно у 20% пациентов развивается 
характерное осложнение — тяжелый респираторный 
дистресс-синдром [10].

В эпоху пандемии COVID-19 актуальность приоб-
рела проблема необходимости отмены, в том числе 
у детей, иммуносупрессивных биологических препаратов 
на фоне противоинфекционной терапии. Доктора раз-
личных специальностей в связи с недостаточной на 
сегодняшний день доказательной базой, сомнительны-
ми данными о влиянии вируса на организм иммуно-
компрометированных пациентов, малым количеством 
наблюдений за больными, получающими ГИБП на фоне 
развития у них коронавирусной инфекции, а также не -
определенностью в вопросе влияния ГИБП на воспри-
имчивость к SARS-CoV-2 затрудняются дать конкретный 
ответ на этот спорный вопрос [11, 12]. Разумеется, реше-
ние об отмене или продолжении приема ГИБП принима-
ется врачом индивидуально с оценкой риска развития 
инфекции, взвешиванием всех за и против и определе-
ния состояния, когда потенциальная польза превышает 
возможный риск.

Таким образом, с целью лучшего понимания, как 
конкретный биологический препарат влияет на инфек-
ционный процесс, стоит более подробно рассмотреть 
патогенез COVID-19 и выяснить основные механизмы 
иммунного ответа на инфицирование SARS-CoV-2.

ГИПОТЕТИЧЕСКИЙ ПАТОГЕНЕЗ COVID-19, 
МЕХАНИЗМЫ ПРОТИВОВИРУСНОГО 
ИММУНИТЕТА 
Патогенез развития инфекции COVID-19, вызванной 

РНК-содержащим вирусом SARS-CoV-2, пока до конца 
не выяснен. Однако, уже есть некоторые представления 
о его воздействии на организм и механизмах формирова-
ния противовирусного иммунитета, основанные на ана-
лизе информации, полученной, в том числе, в резуль-
тате исследований родственных вирусов — SARS-CoV 
и MERS-CoV (Middle East respiratory syndrome — ближне-
восточный респираторный синдром).

Известно, что геном SARS-CoV-2 содержит как мини-
мум 10 открытых рамок считывания (open reading frames, 
ORF) и кодирует неструктурные белки nsps (в SARS-CoV 
и MERS-CoV), необходимые для репликации и транскрип-
ции вирусной РНК: структурные белки, включая белок 
внешней оболочки N (nucleocapsid), белок мембраны M 
(membrane), белок малой оболочки E (envelope), шипа S 
(spike), а также несколько вспомогательных белков, 
не участвующих в репликации вируса, но, по некоторым 
данным, влияющих на уклонение от врожденного иммун-
ного ответа хозяина [13–15].

Взаимодействие SARS-CoV-2 с клетками происходит 
после попадания вируса непосредственно в легкие [16]. 
SARS-CoV-2, как SARS-CoV и MERS-CoV, для проник-
новения в клетку хозяина связывается посредством 
спайк-гликопротеина оболочки (S-белка) с клеточным 
рецептором ангиотензинпревращающего фермента 2 
(angiotensin-converting enzyme 2, ACE2) в альвеоци-
тах II типа в легких, образуя комплекс, который обра-
батывается трансмембранными сериновыми протеаза-
ми II типа (TMPRSS2) хозяина. Это приводит к подавлению 
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экспрессии рецептора ACE2, расщеплению и активации 
S-белка с проникновением вируса в клетку-мишень, где 
происходит слияние мембраны вируса и плазматиче-
ской мембраны клетки, затем высвобождение вирусного 
генома в цитоплазму с последующей транскрипцией, 
трансляцией, репликацией, сборкой и высвобождением 
из клетки вирионов SARS-CoV-2 [17–19]. Особо следует 
выделить тот факт, что SARS-CoV-2 может приводить к ток-
сическому избыточному накоплению ангиотензина II, 
который способствует возникновению отека и наруше-
нию функции легких, а также, вероятнее всего, вызывает 
острый респираторный дистресс-синдром и миокардит 
в результате ингибирования ACE2 — важнейшего компо-
нента ренин-ангиотензиновой системы [20]. Органами-
мишенями для SARS-CoV-2 являются не только легкие, 
но и сердце, почки и органы желудочно-кишечного трак-
та, также экспрессирующие рецептор ACE2. Это под-
тверждается наблюдением L. Minodier и соавт., которые 
обнаружили SARS-CoV-2 в желудочно-кишечном тракте, 
слюне и моче, определив тем самым дополнительные 
пути передачи инфекции [21]. Поражение вышепере-
численных органов происходит в результате виремии 
после проникновения вируса из легких в перифериче-
скую кровь [22].

Естественно, проникновение вируса в клетки орга-
низма индуцирует иммунный ответ с каскадом воспа-
лительных реакций в пораженных органах. Первыми 
активируются механизмы врожденной иммунной систе-
мы, которой принадлежит решающая роль в противови-
русном ответе. Именно состояние врожденной иммунной 
системы и ее функционирование являются критиче-
скими факторами для предсказания исхода заболева-
ния. В этой связи важно отметить, что именно у здоро-
вых детей не было зарегистрировано тяжелых случаев 
инфекции COVID-19, поскольку именно в этом возрас-
те врожденный «тренированный» иммунитет отличается 
более сильным, чем у взрослых, NK-опосредованным 
вторичным врожденным иммунным ответом, формиру-
ющимся в результате частых вирусных инфекций и вак-
цинации. Кроме того, меньший риск инфицирования 
и тяжелого течения болезни у детей может быть обуслов-
лен относительно высокой экспрессией белка ACE2 [23].

Механизмы врожденного иммунитета полностью 
зависят от экспрессии клетками иммунной системы 
организма рецепторов опознавания паттерна (pattern 
recognition receptors, PRR), если точнее, то мембранных 
рецепторов опознавания паттерна, представленных Toll-
подобными рецепторами -3, -7, -8, -9 (Toll-like receptors, 
TLR), и цитоплазматическими рецепторами опознава-
ния паттерна — семейством RIG-I-подобных рецепто-
ров (RLR), в частности РНК-хеликазами, RIG-I (retinoic 
acid-inducible gene 1) и MDA5 (melanoma differentiation-
associated protein 5). Основной функцией этих рецепто-
ров является распознавание патогенассоциированных 
молекулярных паттернов (pathogen-associated molecular 
patterns, PAMP), в роли которых выступают вирусная 
РНК или поверхностные белки и гликопротеины вируса 
[24, 25]. В результате этого распознавания происходят 
активация сигнальных путей и факторов транскрипции 
(ядерного фактора �B — NF-�B; белка-активатора 1 — 

AP-1; регуляторного фактора интерферонов 3 и 7 — 
IRF3 и IRF7), их транслокация в ядро клетки с индук-
цией транскрипции, последующей экспрессией генов, 
кодирующих многочисленные провоспалительные 
молекулы — цитокины (TNF�; интерфероны I типа — 
IFN�, -�; интерлейкины 1, 6, 8, 10, 18, 23) и хемокины 
(CCL2, CXCL8), которые контролируют противовирусную 
защиту организма [26, 27]. Впоследствии интерферон 
(interferon, IFN) типа I посредством интерферон-�/�-
рецептора (interferon-alpha/beta receptor, IFNAR) акти-
вирует JAK-STAT путь, в котором JAK1- и TYK2-киназы 
фосфорилируют транскрипционные факторы сигналь-
ного белка-трансдуктора и активатора транскрипции 
STAT (signal transducer and activator of transcription). 
Фосфорилированные молекулы STAT1 и STAT2 образуют 
гетеродимеры в комплексе с IRF9, а затем транспор-
тируются в ядро, где связываются с соответствующими 
регуляторными последовательностями и запускают тем 
самым транскрипцию генов, стимулированных интерфе-
роном (ISG), которые способствуют подавлению репли-
кации и дальнейшего распространения вируса на его 
ранней стадии [13, 28]. Такого не наблюдается при 
инфицировании SARS-CoV, MERS-CoV и в тяжелых слу-
чаях инфекции COVID-19 по причине «уклонения» вируса 
от обнаружения посредством механизмов врожденного 
иммунитета, одним из которых является избегание обна-
ружения клеточными PRR хоста с помощью продуциро-
вания двухмембранных везикул и репликации непосред-
ственно в них [29, 30]. Это влечет за собой подавление 
продукции IFN типа I и дает начало неконтролируемой 
стремительной вирусной репликации за счет ослабле-
ния противовирусного ответа. В свою очередь орга-
низм хозяина отвечает на это усиленной пролиферацией 
иммунных клеток (нейтрофилы, макрофаги, моноциты, 
дендритные клетки, T-клетки, B-клетки, NK-клетки), их 
массовой миграцией в пораженные органы, неконтроли-
руемой гиперпродукцией провоспалительных цитокинов 
(преимущественно IFN�, IFN�, TNF�, IL1�, IL6, IL8, IL12, 
IL18, IL33, TGF�, GM-CSF) и хемокинов (преимуществен-
но CCL2 и CXCL10, в меньшей степени CCL3, CCL5, 
CXCL8, CXCL9), с развитием синдрома высвобождения 
цитокинов (cytokine release syndrome, CRS), или так 
называемого «цитокинового шторма». Синдром сопро-
вождается гипервоспалением и развитием жизнеугро-
жающих осложнений (острый респираторный дистресс-
синдром, полиорганная недостаточность) в результате 
апоптоза эпителиальных и эндотелиальных клеток, нару-
шения микрососудистого и аэрогематического барье-
ра легких, пропотевания плазмы крови сквозь стенки 
сосудов и альвеолярного отека [31, 32]. Следует так-
же отметить происходящее при «цитокиновом шторме» 
подавление Т-клеточного ответа через опосредованный 
TNF-зависимый апоптоз Т-лимфоцитов [33].

Очевидно, что немаловажную роль в патогенезе 
COVID-19 играет развитие адаптивного вирус-специ-
фического иммунного ответа. Развитие адаптивных 
иммунных реакций необходимо для уничтожения пора-
женных вирусом клеток и синтеза нейтрализующих анти-
тел (NAbs), связывающихся с рецепторами на поверх-
ности вируса (в особенности с S-белком), что блокирует 
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его взаимодействие с клетками хозяина и дальнейшее 
распространение [28, 34]. Вышеперечисленные про-
воспалительные медиаторы (в том числе IFN, который 
напрямую активирует специфический иммунитет посред-
ством стимуляции дендритных клеток, а также повышает 
активность цитотоксических T- и NK-клеток) запускают 
клеточный иммунный ответ Th1-типа, опосредованный 
CD4+ и преимущественно CD8+ T-клетками, активиру-
ют В-лимфоциты, способствуя развитию гуморального 
иммунного ответа [35, 36]. Резидентные дендритные 
клетки легочной ткани (resident dendritic cells, rDCs) 
являются основными антигенпрезентирующими клетка-
ми при вирусных инфекциях легких [37]. После захвата 
и процессинга антигена, представленного структурными 
белками вируса, rDCs мигрируют в дренирующие (средо-
стенные и шейные) лимфатические узлы, где происходит 
праймирование наивных Th0-лимфоцитов — распозна-
вание главного комплекса гистосовместимости (major 
histocompatibility complex, MHC) II класса рецептором 
Т-клеток с образованием как Th1-, так и Th2-клеток для 
активации B-лимфоцитов и продукции ими вирусней-
трализующих антител (специфические IgM и IgG) [38]. 
Следует отметить работу L. Liu и соавт., в которой отмеча-
ется заметное снижение репликации вируса в результате 
действия нейтрализующих анти-S IgG, их действие может 
быть связано с жизнеугрожающим острым повреждени-
ем легких за счет усиления выработки IL8 и CCL2 [39].

Тем не менее, иммунный ответ развивается преиму-
щественно по пути Th1-лимфоцитов, выделяющих TNF�, 
IFN� и IL2, которые, в свою очередь, индуцируют пролифе-
рацию цитотоксических CD8+ Т-лимфоцитов (киллеров). 
Презентация антигена «наивному» CD8+ Т-лимфоциту 
может быть автономной и осуществляется посредством 
распознавания молекулы MHC I класса на поверхности 
антигенпрезентирующих клеток (rDCs) с сопутствующи-
ми костимулирующими сигналами рецептором Т-клеток 
[40, 41]. Интересно предположение C. Huang и соавт. 
о секреции при инфекции COVID-19 Th2-клетками цито-
кинов IL4 и IL10, подавляющих воспаление. Это отличает 
новый коронавирус от SARS-CoV и может быть одним 
из факторов относительно благоприятного течения 
инфекции, вызванной SARS-CoV-2 [31].

Синдром высвобождения цитокинов и ГИБП 

Рассматривая процесс развития «цитокинового штор-
ма», или CRS, являющегося основным фактором патоге-
неза тяжелых случаев COVID-19 за счет развития острого 
респираторного дистресс-синдрома, необходимо отме-
тить роль в его лечении иммуносупрессивных препара-
тов и, в частности, ГИБП. Доказано, что центральную 
роль в развитии CRS играет высокий уровень IL6, рецеп-
торы (IL6R) к которому экспрессируют макрофаги, ней-
трофилы и Т-лимфоциты. При взаимодействии IL6 с IL6R 
происходит активация провоспалительного каскада 
через JAK-STAT3-путь (посредством активации JAK1, 
JAK2 и TYK2) [42–44]. Поэтому использование тоцилизу-
маба в качестве антагониста рецептора IL6 обосновано 
в купировании CRS и является терапией первой линии 
как у детей в возрасте старше 2 лет, так и у взрослых, 
независимо от того, наблюдаются ли у пациента более 

высокие уровни TNF� или IL1 по сравнению с концентра-
цией IL6 [45]. Раннее назначение ингибиторов TNF� и IL1 
(анакинра), хоть и является менее эффективной тера-
певтической тактикой по сравнению с использованием 
ингибиторов IL6, но также улучшает состояние больных 
и показывает хороший клинический эффект [46, 47]. 
Появились новые сведения о влиянии JAK-ингибиторов 
(Janus Associated Kinases, JAKs) в лечении CRS, в связи 
с чем проводятся новые исследования и наблюдения 
с целью определить их эффективность и безопасность. 
В настоящее время доступны данные об эффективно-
сти руксолитиниба (селективный ингибитор JAK1/JAK2) 
и итацитиниба (селективный ингибитор JAK1) в лечении 
CRS, особенно в комбинации с тоцилизумабом [48, 49]. 
Необходимо помнить о классической ассоциации CRS 
с терапевтическими инфузиями таких ГИБП, как алемтузу-
маб (моноклональное антитело против антигена лимфо-
цитов CD52), муромонаб-CD3 (моноклональное антите-
ло, нацеленное на CD3-рецептор Т-клеток) и ритуксимаб, 
которые могут ухудшать состояние больных COVID-19 
и, возможно, увеличивать риск развития и инфекции, 
и CRS [46].

Новая информация о роли Th17-лимфоцитов в пато-
генезе CRS при COVID-19 дополняет наше знание о меха-
низмах патологического процесса и может предоставить 
новые сведения о потенциально эффективных вариантах 
терапевтической тактики [50]. Известно, что у восприим-
чивых людей дифференцировка Тh17-лимфоцитов проис-
ходит под действием IL6 и IL23 (через активацию STAT3), 
индуцированных коронавирусом, и является одним 
из факторов тяжелого течения болезни [51, 52]. D. Wu 
и соавт. показали, что Th17-клетки экспрессируют IL17, 
GM-CSF, IL1�, IL6, TNF�, а также подавляют функцию 
регуляторных Т-лимфоцитов (T-reg), усиливают функцию 
Th2-лимфоцитов и способствуют миграции нейтрофилов 
в очаг воспаления, усугубляя тем самым иммунопато-
генетические процессы вирусной инфекции и приводя 
к массивному поражению тканей [53]. Тяжесть COVID-19, 
обусловленная действием Th17-клеток и выделяемыми 
ими цитокинами, может нарастать на фоне легочной эози-
нофилии, миокардита и кардиомиопатии, приводящих 
к тяжелой сердечной недостаточности и смерти [54–56]. 
Эта информация дает возможность использовать в тера-
пии CRS ингибиторы IL17 у пациентов с высокой концен-
трацией этого провоспалительного цитокина [57].

ПРИМЕНЕНИЕ БИОЛОГИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ: 
РИСК ИЛИ ЗАЩИТНЫЙ ФАКТОР?
Необходимость отмены ГИБП 

Точного ответа на поставленные вопросы пока нет. 
Решение должно приниматься врачом индивидуально 
на основании данных о фармакодинамике биологиче-
ского препарата, его возможном влиянии на иммуно-
патогенез COVID-19, а также с учетом риска инфициро-
вания пациента вирусом SARS-CoV-2. Так, применение 
ГИБП (например, алемтузумаба, муромонаба-CD3, ритук-
симаба), непосредственно влияющих на клетки гумо-
рального и клеточного звена иммунитета (В-лимфоциты, 
Т-лимфоциты) и/или рецепторы на их поверхности, 
в определенных обстоятельствах следует приостановить, 
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если это возможно, например, при неблагоприятной 
эпидемиологической обстановке в регионе проживания 
пациента, особенно при развитии у пациента признаков 
COVID-19. При этом применение ингибиторов янус-киназ 
TNF�, IL1, IL6, IL17, IL23, используемых в лечении атопи-
ческого дерматита и различных форм псориаза, вероят-
нее всего, более безопасно и не связано с повышением 
восприимчивости или утяжелением течения коронави-
русной инфекции. Проведение терапии ингибиторами 
янус-киназ может прерывать иммунопатологические 
реакции, вызванные вирусом SARS-CoV-2, что исполь-
зуется в лечении COVID-19. Наблюдения G. Monteleone 
и соавт. подтверждают это [10]. Авторы выдвигают так-
же гипотезу о приобретении устойчивости к COVID-19 
у пациентов, использующих антицитокиновую биоло-
гическую терапию, поскольку до настоящего времени 
у этой группы больных не было зарегистрировано слу-
чаев увеличения частоты пневмоний в условиях эпиде-
мии коронавирусной инфекции по сравнению с общей 
популяцией [10]. Однако, это предположение требует 
дополнительных подтверждающих статистических дан-
ных и дальнейших исследований. Кроме того, следует 
учитывать, что у пациентов, получающих ингибиторы 
TNF�, может отсутствовать повышение температуры при 
развитии COVID-19-инфекции, поэтому данная группа 
пациентов требует особого внимания и тщательного 
наблюдения [58, 59].

Тем не менее, при активных/острых инфекционных 
процессах производители ГИБП и многие специалисты 
рекомендуют прервать терапию до купирования и раз-
решения инфекции. Данная рекомендация справедлива 
в отношении пациентов с острой инфекцией COVID-19, 
но все же достаточно спорная, поскольку многие ГИБП 
могут использоваться в лечении CRS и COVID-19. Так, 
F. Bardazzi и соавт. [12] предполагают, что прерыва-
ние биологической терапии у пациентов с псориазом 
приводит к дисрегуляции провоспалительных цитоки-
нов, которая не только усугубляет течение псориаза, 
но также влияет на патогенез вирусных инфекций, утя-
желяя их течение [12, 60]. А рекомендация об отмене 
или прерывании терапии ГИБП при удовлетворитель-
ном состоянии пациента, судя по наблюдениям многих 
специалистов, несет больше вреда, чем пользы; тем 
не менее нельзя полностью исключать риск индукции 
или клинической активации инфекции у лиц с бессимп-
томным течением COVID-19 [61]. По мнению некото-
рых специалистов, если общее состояние пациента 
удовлетворительное, а течение основного заболевания 
стабильно, нецелесообразно приостанавливать теку-
щую иммуномодулирующую терапию, поскольку риск 
обострения основной патологии (например, псориаза) 
может быть дополнительным фактором риска развития 
и тяжелого течения COVID-19 [12].

Особой проблемой является также вопрос о «выжи-
ваемости» биологической терапии, ввиду того что отме-
на ГИБП может привести к вторичной неэффективности 
(«эффект ускользания») в результате развития имму-
ногенности с образованием антител к компонентам 
препарата и инактивации рецепторов к нему [62–64]. 
И хотя вопрос прерывания терапии ГИБП остается дис-

куссионным, новые глобальные руководства дермато-
логов, неврологов, ревматологов и гастроэнтерологов 
по лечению различных иммуноопосредованных забо-
леваний и бо �льшая часть специалистов придержива-
ются мнения и соблюдают рекомендацию не отменять/
не прерывать терапию ГИБП, а также соблюдать режим 
изоляции и профилактические мероприятия, направ-
ленные на предотвращение распространения инфек-
ции [65–67].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Суммируя все вышеперечисленные факты, можно 

предположить, что некоторые ГИБП могут снижать риск 
тяжелого течения COVID-19 и развития CRS. Вместе 
с тем, восприимчивость к коронавирусной инфекции 
у больных, получающих ГИБП, может быть незначительно 
выше, чем в общей популяции. Мы склоняемся к мне-
нию, что ингибиторы провоспалительных цитокинов 
и янус-киназ могут снижать риск развития и тяжелого 
течения COVID-19. Однако, эта гипотеза требует дальней-
шего изучения. В любом случае решение о продолжении 
терапии или отмене ГИБП должно приниматься индиви-
дуально с оценкой общего статуса, наличия сопутствую-
щих патологий (в частности сахарного диабета 2-го типа, 
артериальной гипертензии, хронической обструктивной 
болезни легких и др.), тяжести течения основного забо-
левания, возможности отмены ГИБП с учетом риска 
потери его эффективности в дальнейшем («выживае-
мость терапии»), возможного влияния ГИБП на риск 
развития COVID-19 и иммунопатогенез коронавирусной 
инфекции, а также ориентируясь на эпидемиологиче-
скую обстановку в регионе проживания пациента.
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