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РЕЗЮМЕ
Введение. В лечении пациентов с тяжелым течением COVID‑19, поступающих в отделения интенсивной терапии с симптомами 
респираторного дистресс-синдрома, в настоящее время руководствуются рекомендациями по лечению сепсиса и септического 
шока, а также рекомендациями ревматологов по терапии моноклональными антителами. Однако они не могут быть экстраполированы 
на пациентов с острым респираторным дистресс-синдромом (ОРДС) на фоне SARS-COV‑2, так как есть разница в патогенезе 
повреждения легких при вирус-ассоциированных пневмониях и сепсисе. Терапия моноклональными антителами может способствовать 
усилению выраженности цитокинового каскада и прогрессированию легочного повреждения. Цитокиновый шторм существенно 
осложняет течение болезни. В настоящее время в литературе описано две группы методик контроля и терапии цитокинового шторма: 
фармакологический подход и экстракорпоральные технологии.
Материалы и методы. Выполнен ретроспективный анализ применения сорбции цитокинов в терапии пяти пациентов с ОРДС на фоне 
тяжелого течения COVID‑19. Критерием начала селективной сорбции цитокинов являлось наличие дыхательной недостаточности и уровень 
интерлейкина‑6 более 500 пг/мл. Сорбцию начинали в течение 24 часов с момента перевода в ОРИТ и продолжали в течение 48–120 часов 
в режиме гемоперфузии на аппарате Multifiltrate (Fresenius Medical Care). Длительность одной сессии сорбции CytoSorb (Cytosorbents) 
составляла 24 часа.
Результаты. После окончания гемосорбции у всех наблюдаемых пациентов зарегистрированы рост соотношения SpO2/FiO2, снижение 
концентрации ИЛ‑6. Наблюдались рост числа лимфоцитов и значительное повышение количества IgM и IgG SARS-CoV‑2.
Заключение. По нашим данным, раннее применение гемосорбции позволяет стабилизировать газообмен и остановить дальнейшее 
прогрессирование ОРДС. Гемосорбция способствует снижению концентраций провоспалительных цитокинов, предотвращает 
вторичное легочное повреждение. Согласно результатам наших наблюдений, применение гемосорбции способствует формированию 
специфического иммунного ответа на коронавирусную инфекцию. Для более детального изучения описанных нами результатов требуется 
проведение дальнейших исследований.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: COVID‑19, респираторный дистресс-синдром, гемосорбция, CytoSorb, тоцилизумаб, респираторная поддержка, 
неинвазивная вентиляция легких, иммунный ответ.
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SUMMARY
Introduction. It is the recommendations for treatment of sepsis and septic shock combined with rheumatologists’ recommendations for monoclonal 
antibodies therapy that guide severe COVID‑19 management in ICU. However, those recommendations may not be fully applied to patients 
with acute respiratory distress-syndrome associated with SARS-CoV‑2, as there exists a difference in pathogenesis between sepsis and virus-
associated pneumonias. Monoclonal antibodies therapy may contribute to cytokine cascade severity and promote lung injury. Cytokine storm 
aggravates the course of the disease. At present, there are two groups of methods described in literature for cytokine storm control and therapy: 
pharmacological and extracorporeal approaches.
Materials and methods. We have performed a retrospective analysis of five COVID‑19 patients with acute respiratory syndrome. Cytokine 
adsorption start criteria were respiratory insufficiency and IL‑6 levels greater than 500 pg/ml. Adsorption therapy was initiated within 24 hours of 
ICU admission and continued for 48–120 hours in hemoperfusion mode on Multifiltrate machine (Fresenius Medical Care). The length of a single 
session of CytoSorb (Cytosorbents Inc.) therapy was 24 hours.
Results. All patients demonstrated SpO2/FiO2 ratio growth and IL‑6 concentration decrease by the end of hemoadsorption. We noted lymphocyte 
count rise as well as IgM и IgG SARS-CoV‑2 antibodies titer substantial increase.
Conclusions. Our observations suggest that the early start of hemoadsorption associates with gas-exchange stabilization and hinders respiratory 
distress progression. Hemoadsorption allows for pro-inflammatory cytokines concentrations decrease and prevents secondary lung injury. 
According to our data, hemoadsorption is beneficial to form a coronavirus infection specific immune response. Further research is needed for a 
detailed study of the results we here describe.
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Введение
Новая коронавирусная инфекция стала суровым ис-

пытанием для общества и специалистов интенсивной 
терапии. Ежедневно в мире заболевают тысячи людей, 
около 8 % из них попадают в отделения реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ) [1] с острым респираторным 
дистресс-синдромом (ОРДС), обусловленным прямым 
воздействием вируса на альвеолоциты и вторичным по-
вреждающим действием дисрегуляции иммунного ответа. 
Развитие тяжелой дыхательной недостаточности является 
основным клиническим симптомом у пациентов, находя-
щихся в ОРИТ.

Современные подходы к терапии ОРДС заимствова-
ны из рекомендаций по лечению сепсиса и септического 
шока [2], а также из рекомендаций ревматологов по терапии 
моноклональными антителами [3]. Однако рекомендации 
по терапии септических больных не могут быть полно-
стью экстраполированы на пациентов с ОРДС на фоне 
SARS-COV‑2, так как при вирус-ассоциированном ОРДС 
поражение легких первично, а при сепсисе легочное по-
вреждение носит вторичный характер. Что касается терапии 
ревматических болезней, важно принимать во внимание ее 
нацеленность на выявление конкретного фактора системного 
заболевания и прямого воздействия именно на него. Сама 
идея такой терапии противоречит знанию о плейотропности 
действия цитокинов, функции которых перекрываются, 
и блокада только одного из которых не может остановить 
развитие цитокинового шторма. Напротив, таргетная тера-
пия моноклональными антителами может способствовать 
усилению выраженности цитокинового каскада и про-
грессированию легочного повреждения [4, 5, 6]. При этом 
действие цитокинов способствует развитию тромбозов 
микроциркуляторного русла, повреждению всех органов 
и систем с быстрым прогрессированием полиорганной 
недостаточности.

В настоящее время в литературе описано по большому 
счету две группы методик контроля и терапии цитокиново-
го шторма: фармакологический подход (моноклональные 
антитела и кортикостероиды) и экстракорпоральные техно-
логии (терапевтический плазмообмен и гемосорбция) [7].

Цель работы: на примере пяти клинических случаев 
описать наблюдаемое нами влияние экстракорпоральных 
технологий, в частности сорбции цитокинов, на динамику 
состояния пациентов с ОРДС на фоне COVID‑19.

Материалы и методы
Выполнен ретроспективный анализ лечения пяти па-

циентов, которые были переведены в отделение интенсив-
ной терапии с подтвержденной инфекцией SARS-COV‑2 
и дыхательной недостаточностью на фоне пневмонии. 
Критерием отбора пациентов являлись: а) наличие повреж-
дения легких с развитием ОРДС; б) клиническая картина 
дыхательной недостаточности: диспноэ; частота дыхания 
более 20 раз в минуту; сатурация крови на воздухе менее 
93 %; отношение SpO2/FiO2 менее 300; инфильтративные 
изменения в легких, по данным компьютерной томогра-
фии, более 50 %.

При переводе в ОРИТ всем пациентам требовалась ре-
спираторная поддержка: двум проводилась высокопоточная 
кислородотерапия, трех после поступления в отделение 
перевели на неинвазивную вентиляцию легких (НИВЛ) 
с высокой фракцией кислорода.

Критерием начала селективной сорбции цитокинов 
являлись наличие дыхательной недостаточности и уро-
вень интерлейкина‑6 (ИЛ‑6) более 500 пг/мл. Сорбцию 
начинали в течение 24 часов с момента перевода в ОРИТ.

Параметры клинического состояния пациентов оценива-
лись до начала (D0) и после окончания процедуры гемосорб-
ции (D1). Характеристики пациентов приведены в таблице 1.

Таблица 1
Демографические и клинические характеристики пациентов

Параметр Пациент Р. Пациент С. Пациент Е. Пациент Б. Пациент Д.

Возраст 47 52 46 65 62
Длительность 
заболевания 
(с момента 

возникновения 
симптомов)

5 9 16 8 3

Тип заражения Неизвестен Неизвестен Семейный Семейный Семейный
Степень поражения, 

по данным КТ 3 3 4 4 3

Применяемые 
моноклональные 

антитела
Тоцилизумаб, 400 мг Тоцилизумаб, 400 мг Тоцилизумаб, 400 мг Тоцилизумаб, 400 мг Тоцилизумаб, 400 мг

Респираторная 
поддержка ВПОТ НИВЛ НИВЛ ВПОТ НИВЛ

Сопутствующая 
патология

Гипертоническая 
болезнь I ст., риск 

ССО – 1, НК – 0; 
подагра

Варикозная болезнь; 
варикозное 

расширение БПВ 
и ее притоков; 

нестенозирующий 
атеросклероз артерий 

нижних конечностей

Аневризма 
восходящего отдела 

аорты

Гипертоническая 
болезнь II ст., 

риск ССО – 3; 
доброкачественная 

гиперплазия 
предстательной 

железы; единичные 
кисты левой почки

Гипертоническая 
болезнь II ст., II ст. АГ, 
риск ССО – 3. НК – 1;

экзогенно-
конституциональное 
ожирение III ст. (ИМТ 

43,3 кг/м2)

Сокращения: КТ – компьютерная томография, ВПОТ – высокопоточная оксигенотерапия, НИВЛ – неинвазивная вентиляция легких, риск ССО – риск сердеч-
но-сосудистых осложнений, НК – недостаточность кровообращения, БПВ – большая подкожная вена, АГ – артериальная гипертензия, ИМТ – индекс массы тела.
Комментарий: в таблице указан также тип заражения. В литературе описано, что при семейном типе заражения болезнь протекает более 
тяжело на фоне бóльшей вирусной нагрузки [8].
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Для проведения гемосорбции внутренняя яремная 
вена катетеризировалась двухпросветным катетером для 
гемодиализа диаметром 12 Fr (Fresenius Medical Care). В ка-
честве насоса крови использовался аппарат для продленной 
заместительной почечной терапии MultiFiltrate (Fresenius 
Medical Care). Процедура сорбции цитокинов проводилась 
в режиме гемоперфузии, скорость кровотока – 150–250 
мл/мин, длительность одной сессии сорбции составляла 
24 часа. Для сорбции цитокинов применялась система 
адсорбции цитокинов CytoSorb (Cytosorbents), рисунок 1.

Для обеспечения антикоагуляции использовался ге-
париновый протокол. Первичный болюс гепарина перед 
началом процедуры: 7500 МЕ, затем инфузия со скоростью 
2500 МЕ/ч. Доза гепарина подбиралась в зависимости 
от активированного частичного тромбопластинового вре-
мени (АЧТВ) по стандартной методике.

У некоторых пациентов между сессиями делали 
8–12-часовой перерыв для обеспечения активности па-
циента и нахождения его в прон-позиции. Общая длитель-
ность процедуры гемосорбции составила 48–120 часов.

Результаты и обсуждение
К моменту завершения сеансов гемосорбции у всех на-

блюдаемых пациентов зарегистрированы рост соотношения 
SpO2/FiO2, снижение концентрации ИЛ‑6. Концентрация 
прокальцитонина оставалась стабильной на всем протя-
жении процедуры, концентрация С-реактивного белка 
оставалась в пределах допустимых значений (табл. 2). 
Наблюдались рост числа лимфоцитов и значительное 
повышение количества IgM и IgG SARS-CoV‑2. Подробные 

данные по динамике числа лимфоцитов и титру антител 
представлены в таблице 3 на примере пациента Р.

Технические сложности при применении адсорбера от-
сутствовали. У одного из пациентов произошел тромбоз 
колонки и контура экстракорпоральной циркуляции, при 
проведении последующих сессий гемосорбции доза гепарина 
у этого пациента была увеличена. У всех пациентов во время 
проведения сеансов гемосорбции гемодинамика оставалась 
стабильной независимо от общей длительности процедуры. 
Несмотря на тяжелое легочное повреждение (рис. 1), дыха-
тельная недостаточность контролировалась с применением 

Рисунок 1. Схема подключения контура аппарата для проведения се-
лективной сорбции цитокинов. Параметры процедуры: 1 – катетер уста-
новленный во внутренней яремной вене; 2 – контур экстракорпоральной 
циркуляции; 3 – аппарат для проведения экстракорпоральных процедур.

Таблица 2
Динамика лабораторных показателей во время гемосорбции

Параметр Пациент Р. Пациент С. Пациент Е. Пациент Б. Пациент Д.

Показатели
До 

начала 
(D0)

После 
окончания 

(D1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D 1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D1)
FiO2, % 85 21 70 21 65 21 70 21 90 21
SpO2, % 92 92 96 94 96 96 96 95 90 95

SpO2/FiO2 108 438 137 447 147 457 137 452 100 452
Лейкоциты, 109/л 12,9 7 9,2 9,6 12,5 11,1 7,6 6,1 21,8 8,8

Лимфоциты, 109/л 1,47 2,41 0,81 0,77 0,73 1,04 0,84 1,02 0,78 2,53
Тромбоциты 189 202 249 142 395 233 93 125 249 199

С-реактивный белок, мг/л 1 1 6,4 32,4 36,6 3,8 6,6 3 4,8 2,7
Прокальцитонин, нг/мл 0,15 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12

Интерлейкин‑6, пг/мл (верхняя 
граница чувствительности 

метода – 1000 пг/мл)
643 190 >1000 66 813 15 >1000 38,6 679 5,84

IgM SARS-COV‑2, ОЕ/мл 13,73 20,86 6,75 7,58 4,34 0,3 4,54 0,82

IgG SARS-COV‑2, ОЕ/мл 4,3 71,83 107,52 139,93 209,8 2,1 140,04 22,67

Таблица 3
Соотношение числа лимфоцитов, IL‑6 и уровня специфических иммуноглобулинов SARS-CoV‑2 

в период проведения гемосорбции у пациента Р

Показатель 
(пациент Р.)

До сорбции 
(D0)

После 1-го 
сеанса сорбции

После 2-го 
сеанса сорбции

После 3-го 
сеанса сорбции

После 4-го 
сеанса сорбции

После 5-го 
сеанса сорбции

После завершения 
сорбции (D2)

Лимфоциты, % 11,30 10,30 11,40 10,40 10,40 20,50 22,90

ИЛ‑6, пг/мл 643 820 > 1000 > 1000 > 1000 421 190

IgM SARS-CoV‑2, 
ОЕ/мл 6,23 6,23 13,72 20,86

IgG, SARS-CoV‑2, 
ОЕ/мл 1,56 1,56 4,30 71,83
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неизвазивных методик: ВПОТ, НИВЛ в режиме CPAP. Все 
пациенты были выписаны из стационара, длительность пре-
бывания в ОРИТ составляла от 13 до 32 суток, общая дли-
тельность госпитализации – 13–46 суток (табл. 4).

Комментарий: анализ концентрации ИЛ‑6 выполнял-
ся на анализаторе Immulight 2000 XPi (Siemens Healthcare 
Diagnostic), имеющем верхнюю границу чувствительности 
метода для ИЛ‑6 1000 пг/мл (таким образом концентрация 
ИЛ‑6, например, 7000 пг/мл оценивается анализатором так же, 
как и, например, 1100 пг/мл: «ИЛ‑6 выше 1000 пг/мл»).

В работах, посвященных применению гемосорбции 
в терапии пациентов в критических состояниях [9] и па-
циентов с септическим шоком [10], описано, что раннее 
начало сорбции (в течение первых 24–48 часов) ведет к бо-
лее благоприятным клиническим исходам [9, 10]. В опи-
санных нами клинических случаях проведение сорбции 
цитокинов начинали в течение первых 24 часов после 
поступления пациента в ОРИТ, учитывая патофизиоло-
гию развития цитокинового шторма и предполагаемое 
нарастание концентраций цитокинов. По нашим пред-
ставлениям и данным последних публикаций, сравниваю-
щих применение гемосорбции и плазмообмена в терапии 
пациентов с COVID‑19 [11], применение продленных 

методик (длительностью сутки и более) патофизиологиче-
ски более обоснованно. Продолжительность одной сессии 
гемосорбции в нашей работе составляла не менее 24 часов.

В литературе описано, что применение гемосорбции 
при сепсисе и септическом шоке способствует стабили-
зации гемодинамики и снижению доз вазопрессорной 
и инотропной поддержки, быстрому клиренсу лакта-
та, а также увеличивает выживаемость [12]. В работе 
Iannaccone et al., посвященной анализу текущих возмож-
ностей медицины в части лечения пациентов с SARS-CoV‑2, 
отмечено что гемосорбционные методики предлагается 
применять в терапии COVID‑19 для сдерживания иммун-
ного ответа, могущего вызвать цитокиновый шторм [7].

Единичные работы, опубликованные в период первой волны 
COVID‑19, описывают благоприятные клинические исходы 
применения комбинации моноклональных антител и гемо-
сорбции CytoSorb у пациентов с SARS-CoV‑2. Так, Maritati 
et al., иллюстрируя опыт нескольких итальянских стациона-
ров в части применения гемосорбции у реципиентов почки, 
указывает на то, что использование CytoSorb для удаления 
чрезмерно высоких концентраций цитокинов потенциально 
может усиливать эффекты тоцилизумаба [13]. В работе Berlot 
et al. описан положительный эффект сочетанного применения 
тоцилизумаба в суммарной дозе 800 мг в комбинации с тремя 
сессиями гемосорбции [14]. Авторы отмечают, что комбиниро-
ванное применение технологий способствует быстрой норма-
лизации газообмена и рентгенологической картины. Учитывая 
положительный результат, авторы предлагают рассмотреть 
возможность использования комбинированных технологий 
в лечении пациентов с SARS-CoV‑2 [14]. В подтверждение 
этих выводов комбинированное применение моноклональных 
антител и гемосорбции в терапии описанных нами пациен-
тов способствовало эффективному снижению уровня ИЛ‑6 
и других провоспалительных цитокинов, а также росту числа 
лимфоцитов после окончания гемосорбции. В работе Rieder et 
al. продемонстрирована существенная разница в концентра-
циях ИЛ‑6 у пациентов, находящихся на ЭКМО с пневмонией, 
вызванной COVID‑19: в группе пациентов, получающих гемо-
сорбцию, уровень ИЛ‑6 был в два раза ниже, чем у пациентов, 
которым гемосорбция не проводилась [15].

При описании патогенеза воспалительной реакции 
после инфицирования SARS-CoV‑2 Tay et al. указыва-
ет на возможность смягчения иммунопатологических 

Рисунок 2. Рентгенологическая динамика легочного процесса у пациента Е.: 
1a – срез легких при поступлении в ОРИТ; 1b – до начала гемосорбции в период 
цитокинового шторма; 1с – после окончания 96 часов гемосорбции и норма-
лизации уровня ИЛ‑6; 1d – перед выпиской. Срезы через средние отделы легких.

Таблица 4
Характеристика периода гемосорбции и течения периода госпитализации

Параметр Пациент Р. Пациент С. Пациент Е. Пациент Б. Пациент Д.

Количество сессий гемосорбции 5 3 4 3 2
Длительность гемосорбции, ч 120 72 96 72 56

Перерыв между сессиями гемосорбции, ч 8 8 0 0 0
Тромбоз колонки 1 0 0 0 0

Показатели
До 

начала 
(D0)

После 
окончания 

(D1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D1)

До 
начала 

(D0)

После 
окончания 

(D1)

ЧСС, в мин 58 78 72 62 88 74 82 77 108 80
ЧД, в мин 19 22 20 24 20 18 20 18 24 22

АД, мм рт. ст. 122/72 128/79 130/80 108/65 120/80 125/65 122/70 132/69 154/92 140/75
Длительность госпитализации в ОРИТ 13 13 32 13 30

Длительность пребывания в стационаре 24 13 46 18 42

E-mail: medalfavit@mail.ru



75Медицинский алфавит № 17 / 2021. Кардиология и неотложная медицина (2)

процессов при применении гемосорбции [16]. Это согла-
суется с данными, полученными нами ранее, об оказании 
гемосорбцией CytoSorb иммуномодулирующего действия 
и о росте числа антител IgM и IgG в плазме крови опи-
сываемых нами больных. Так, по нашим наблюдениям, 
специфический иммунный ответ на вирус начинает фор-
мироваться после снижения уровня цитокинов в крови 
параллельно с ростом числа лимфоцитов [17].

Заключение
Наблюдаемые нами эффекты подтверждают выводы 

Berlot et al., Maritati et al., Rieder et al. и Tay et al. и позво-
ляют предположить, что раннее применение гемосорбции 
на фоне неинвазивных методов респираторной поддержки 
у пациентов с дыхательной недостаточностью, вызванной 
инфекцией COVID‑19 и цитокиновым штормом, позволяет 
стабилизировать газообмен и остановить дальнейшее про-
грессирование ОРДС. Проведение гемосорбции способству-
ет снижению концентраций провоспалительных цитокинов, 
предотвращает вторичное легочное повреждение. Кроме 
того, согласно результатам наших наблюдений, применение 
гемосорбции способствует формированию специфического 
иммунного ответа на коронавирусную инфекцию.

Для более детального изучения описанных нами ре-
зультатов требуется проведение дальнейших исследований.
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