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Цель исследования: повышение эффективности лечения больных с новой коронавирусной инфекцией COVID-19 при 
назначении препарата Ремаксол. 
Материалы и методы: обследовано 105 пациентов с подтвержденной новой коронавирусной инфекцией COVID-19 с по-
ражением легочной ткани от 25 до 50% (КТ-2), которые были разделены на 2 группы (основная и группа сравнения). Все 
пациенты получали стандартное лечение, пациенты основной группы (55 человек) дополнительно получали Ремаксол 
внутривенно по 200,0 мл № 10 ежедневно, затем № 5 через день. Контроль за эффективностью лечения осуществлялся 
между 3-й и 4-й нед. исследования.
Результаты: у пациентов, получавших Ремаксол, отмечалась более частая выраженная положительная динамика клиниче-
ских и лабораторных симптомов (снижение частоты лихорадки, улучшение самочувствия, появление аппетита, уменьшение 
одышки, кашля и хрипов, повышение SpО2, снижение нейтрофилеза, повышенной свертываемости крови, уровня ферритина, 
достоверное повышение активности супероксиддисмутазы в эритроцитах и уменьшение активности миелопероксидазы 
в нейтрофилах) по сравнению с пациентами, получавшими стандартное лечение. На КТ легких через 3 нед. у пациентов 
основной группы преобразование участков «матового стекла» в уплотнения по типу консолидации отмечалось у 58,2% (32 
чел.), у 52,2% (29 чел.) наблюдалась картина организующейся пневмонии, уменьшение размеров уплотненных участков 
отмечалось у 54,6% (30 чел.); а в группе сравнения – у 24,0% (12 чел.), 20% (10 чел.) и 24% (12 чел.) соответственно, во всех 
трех сравнениях (p < 0,05).
Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция COVID-19, свободнорадикальное окисление, Ремаксол
Для цитирования: Шовкун Л. А., Кудлай Д. А., Кампос Е. Д., Николенко Н. Ю., Шлык И. Ф., Сарычев А. М. Возможности 
патогенетической терапии при лечении новой коронавирусной инфекции COVID-19 // Туберкулёз и болезни лёгких. – 
2022. – Т. 100, № 6. – С. 46-52. http://doi.org/10.21292/2075-1230-2022-100-6-46-52

The potential of Pathogenetic Therapy in the Treatment of New Coronavirus Infection 
COVID-19
L. A. SHOVKUN1, D. A. KUDLAY2,3, E. D. KAMPOS1, N. YU. NIKOLENKO4, I. F. SHLYK1, A. M. SARYCHEV5 
1Rostov State Medical University, Rostov-on-Don, Russia
2Immunology Research Institute, Moscow, Russia
3I. M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russia
4Moscow Municipal Scientific Practical Center of Tuberculosis Control, Moscow, Russia
5Monoinfection Hospital of Zdorovye Clinical Diagnostic Center, Rostov-on-Don, Russia

The objective: to increase efficacy of treatment of patients with new coronavirus infection COVID-19 by prescription of Remaxol. 
Subjects and Methods: 105 patients with confirmed new coronavirus infection COVID-19 with lung damage from 25 to 50% 
(CT-2) were examined and divided into 2 groups (Main Group and Comparison Group). All patients received standard treatment; 
patients from Main Group (55 people) additionally received Remaxol intravenously 200.0 ml No. 10 daily, then No. 5 every other 
day. Treatment efficacy was assessed between the 3rd and 4th week of the study.
Results: the patients treated with Remaxol showed more pronounced positive changes of clinical and laboratory symptoms (lower 
frequency of fever, improved state of health, appetite, decreased dyspnea, cough and wheezing, higher level of SpO2, decreased 
neutrophilia and blood clotting, ferritin levels, a significant increase in activity of superoxide dismutase in erythrocytes and a 
decrease in myeloperoxidase activity in neutrophils) versus patients receiving standard treatment. The CT lung scan after 3 weeks 
in patients from Main Group showed the transformation of ground-glass areas into impactions according to the consolidation type 
in 58.2% (32 people), in 52.2% (29 people) there appeared an organizing pneumonia, a decrease in size of impactions was observed 
in 54.6% (30 people); in Comparison Group ‒ in 24.0% (12 people), 20% (10 people) and 24% (12 people), respectively, in all three 
comparisons (p < 0.05).
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Этиотропное и патогенетическое лечение 
COVID-19 достаточно полно освещено в литературе 
и представлено во Временных методических реко-
мендациях МЗ РФ [2]. Однако применение различ-
ных препаратов, действующих этиологически и на 
различные звенья патогенеза, не всегда оказывает 
должный эффект. Установлено, что проникновение 
вируса SARS-CoV-2 в организм человека приводит 
к активации врожденного иммунного ответа, кото-
рый запускает различные адаптивные механизмы 
иммунной защиты, в том числе и гиперпродукцию 
таких медиаторов, как цитокины, что в дальнейшем 
приводит к полиорганному поражению внутренних 
органов [16]. Появление гипериммунных реакций 
в виде значительного увеличения провоспалитель-
ных цитокинов сопровождается повреждением раз-
личных органов и систем при COVID-19 [6, 17-19]. 
Причины появления такой реактивности изуче-
ны недостаточно и крайне мало изучена реакция 
врожденной иммунной системы у SARS-CoV-2-ин-
фицированных больных [14, 15]. Известно, что 
ключевым проявлением активации врожденного 
иммунитета при COVID-19 является увеличение 
общего числа нейтрофилов [21], которые обеспе-
чивают первую линию защиты. Прогностически-
ми неблагоприятными признаками для тяжелой 
формы COVID-19 являются лимфоцитопения, 
выраженный нейтрофилез [15] и высокое содер-
жание ферритина, что сопровождается синдромом 
активации макрофагов. Вследствие выраженного 
фагоцитоза возникает высокой интенсивности ге-
нерация активных форм кислорода (АФК) [12], что 
сопровождается окислительным стрессом (ОС) и 
приводит к более тяжелому течению заболевания 
[8]. ОС увеличивает образование нейтрофильных 
внеклеточных ловушек (сетей) и супрессирует 
адаптивное звено иммунной системы ‒ Т-клетки, 
осуществляющие уничтожение инфицированных 
вирусом клеток. Это создает порочный круг, ко-
торый препятствует специфическому иммунному 
ответу против SARS-CoV-2 [8]. При COVID-19 
концентрация НАД+ в клетках, необходимая для 
окисления, и количество АТФ, предназначенное для 
фосфорилирования субстратов анаэробного глико-
лиза, критически снижаются и сопровождаются ги-
поксией и резким уменьшением энергообразования. 
Именно это обстоятельство диктует необходимость 
применения препаратов, направленных на увели-
чение образования АТФ, устранения гипоксии и 
стимуляции антиоксидатных процессов. Очевидно, 
что вся патогенетическая цепочка носит выражен-

ную гипоксическую направленность и все структур-
но-метаболические повреждения являются прямым 
или косвенным следствием гипоксии [11, 13]. Ги-
поксия и снижение энергетического обмена, изме-
нение окислительно-восстановительного состояния 
порождают окислительное повреждение и гибель 
клеток. Некоторые авторы указывают на то, что ОС 
можно рассматривать в качестве главного фактора 
в патогенезе COVID-19 [1, 3, 7]. Важным звеном в 
патогенезе развития ОС и активации свободноради-
кального окисления являются разрушение гемогло-
бина, выход из гемоглобина двухвалентного железа, 
которое дополнительно участвует в образовании 
АФК и является инициатором процессов проокси-
дации. Активность кислорода резко возрастает при 
его одноэлектронном восстановлении, в результате 
которого образуются свободные радикалы – АФК. 
Источником электронов служат ионы металлов пе-
ременной валентности (железо), что в свою очередь 
активирует реакцию Фентона (Fe2+ + H2O2 → Fe2+ + 
HO– + HO–), повышая продукцию АФК [20].

В таком процессе важную роль играет ферритин, 
который связывает свободное железо при разруше-
нии гемоглобина, он участвует в порочном круге, 
сохраняющем и обостряющем воспаление. Обна-
ружена роль H-цепи ферритина в активации ма-
крофагов, обеспечивающей увеличение секреции 
воспалительных цитокинов. Повышенный уровень 
ферритина может указывать на неблагоприятный 
прогноз и косвенно свидетельствует о высоком 
уровне АФК [20]. В связи с этим возникает вопрос 
о стратегии патогенетической терапии при лече-
нии новой коронавирусной инфекции COVID-19. 
И главным в патогенетической терапии, на наш 
взгляд и по данным литературы, является терапия, 
направленная на нормализацию свободноради-
кального окисления (СРО), коррекцию гипоксии и 
восстановление энергетического баланса [1, 10, 11]. 
Какова последовательность в этом случае патогене-
тических методов?

Коррекцию СРО следует начинать как можно 
раньше поскольку, используя препараты с адди-
тивным действием, устраняется прооксидация, ги-
поксия и, как следствие, нарушения метаболизма и 
энергетического дисбаланса [22]. Одними из наибо-
лее доступных и известных лекарственных средств 
с хорошим профилем безопасности в отечественной 
системе здравоохранения уже длительное время 
являются сукцинаты [4, 10]. Такими препаратами, 
обладающими многофакторным действием, явля-
ются многокомпонентные препараты, включающие 



48

Туберкулёз и болезни лёгких 
Том 100, № 6, 2022

янтарную кислоту (Ремаксол, Реамберин, Цитофла-
вин, Мексидол) [5, 22].

Антиоксиданты и антигипоксанты широко при-
меняются в настоящее время в амбулаторной и кли-
нической практике для лечения различных заболе-
ваний и могут быть использованы в комплексной 
терапии больных COVID-19.

В нашем исследовании мы применяли отече-
ственный препарат Ремаксол, обладающий много-
образным действием в связи с компонентами, вхо-
дящими в его состав.

Компоненты Ремаксола обеспечивают комплекс-
ное решение проблемы ОС, гипоксии, нарушения 
метаболизма и энергетического дисбаланса. Ме-
ханизм действия Ремаксола опосредуется биоло-
гическими эффектами его активных компонентов. 
В  состав Ремаксола входят метионин, янтарная 
кислота, инозин и никотинамид, а также электро-
литы – натрия хлорид, магния хлорид, калия хло-
рид и N-метилглюкамин. Таким образом, активные 
компоненты Ремаксола обладают взаимопотенци-
ирующими эффектами и определяют его лечебную 
эффективность [5].

Цель исследования: повышение эффективности 
лечения больных с COVID-19 при назначении пре-
парата Ремаксол. 

Материалы и методы

Под наблюдением находилось 105 больных с 
COVID-19, подтвержденной методом полимераз-
ной цепной реакции, осложненной двусторонней 
полисегментарной вирусной пневмонией со сте-
пенью поражения КТ-2 (от 25 до 50% поражения 
легочной ткани). Все пациенты получали лечение 
согласно Временным методическим рекомендациям 
Минздрава России «Профилактика, диагностика и 
лечение коронавирусной инфекции (COVID-19)» 
[2]. Пациенты основной группы (ОГ) дополнитель-
но получали Ремаксол – по 200,0 мл внутривенно 
капельно ежедневно № 10, затем № 5 через день. 
Пациенты группы сравнения (ГС) дополнительных 
препаратов не получали. Все пациенты, имевшие 
сопутствующие заболевания, продолжали их лече-
ние согласно ранее подобранным схемам. Контроль 
эффективности лечения проводили между 3-й и 
4-й нед. после начала исследования.

Большинство больных имели сопутствующие 
заболевания: сахарный диабет – 16,2%, артериаль-
ную гипертонию 1, 2, 3-й степени – 50,5%, заболе-
вания желудочно-кишечного тракта – 17,1%, ожи-
рение 1-й, 2-й степени – 12,4%. 

При поступлении имелись следующие жалобы: 
кашель (100%), одышка (100%), хрипы в легких 
(100%), слабость (96,2%), потеря обоняния (85,7%), 
лихорадка (100%), боли в животе (20,9%), снижение 
аппетита (92,4%). 

Всем больным проведен комплекс лаборатор-
но-инструментальных методов исследований: 

общий анализ крови, общий анализ мочи, биохи-
мический анализ крови, коагулограмма, D-димер, 
ферритин, сахар крови, С-реактивный белок, са-
турация крови кислородом, компьютерная томо-
графия (КТ) органов грудной клетки (ОГК). Для 
оценки СРО и антиоксидантной защиты иссле-
довался уровень активности миелопероксидазы 
в нейтрофилах колориметрическим методом [9] 
и супероксиддисмутазы в эритроцитах по методу 
Winterburn C. C. et al. [23]. 

Контроль клинико-лабораторных показателей 
осуществлялся в соответствии с протоколами по 
показаниям, динамика по КТ ОГК проводилась в 
среднем через 3 нед.

Статистическую обработку полученных данных 
проводили с использованием программы Microsoft 
Office Excel 2010 и Statistica 6.0. Рассчитывали сред-
нее значение исследуемых показателей – М (для аб-
солютных величин), Р (для относительных показа-
телей), доверительный интервал для абсолютных и 
относительных показателей рассчитывался по ме-
тоду Клоппера ‒ Пирсона. Уровень статистической 
значимости различий (p) определяли с помощью 
теста Манна ‒ Уитни. Различия считались досто-
верными при значении p < 0,05.

Результаты исследования

Сравнительный анализ частоты клинических 
симптомов представлен в табл. 1. Установлено, 
что у больных ОГ и ГС до лечения статистически 
достоверных различий по указанным симптомам 
не выявлено (p > 0,05). Таким образом, по часто-
те клинических симптомов сравниваемые группы 
однородны.

После лечения частота симптомов в ОГ была 
статистически значимо меньшей (p < 0,05), чем в 
ГС, по показателям: температура, потеря обоняния, 
кашель, отделение мокроты, хрипы в легких, боли 
в животе, снижение аппетита (табл. 1).

На фоне лечения Ремаксолом в группе ОГ по 
сравнению с ГС отмечалась статистически значимая 
более выраженная нормализация по показателям: 
сатурация, содержание нейтрофилов, лимфоцитов, 
тромбоцитов в крови, фибриногена, общего белка, 
С-реактивного белка, МНО, D-димера, ферритина 
(табл. 2). 

Особенное значение имеет уровень ферритина, 
так как его показатель является прогностическим: 
в группе ОГ его средний показатель значительно 
снизился, достигнув референтных значений, а в ГС 
оставался на высоком уровне. Среднее содержание 
гемоглобина в ОГ повысилось, а в ГС осталось в 
пределах гипогемоглобинемии.

Ионы металлов, в частности Fe2+, иницииру-
ют и усиливают образование АФК, и среди них 
самого агрессивного гидроксильного радикала 
HО*. Связывание этих ионов в комплекс суще-
ственно снижает скорость свободнорадикальных 
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процессов. Ферритин является одним из наиболее 
активных антиоксидантов, который элиминирует 
ионы металлов с переменной валентностью, ка-
тализирующих реакции образования гидроксил 
радикалов. Были исследованы показатели СРО 
(активность миелопероксидазы в нейтрофилах) 
и антиоксидантной защиты (активность суперок-
сиддисмутазы эритроцитов). Миелопероксидаза 
относится к гемсодержащим белкам и способству-
ет синтезу гипохлорит-аниона, который, будучи 
сильным окислителем, обладает неспецифиче-
ским бактерицидным действием. Таким образом, 
обмен железа и активность СРО являются тесно 

связанными процессами, отражающими течение 
воспалительной реакции и влияющими на выра-
женность клинических симптомов. На фоне про-
водимого лечения в ГС состояние системы СРО 
и антиоксидантной защиты достоверно не изме-
нялось. Среднее значение активности миелопе-
роксидазы оставалось значительно повышенным, 
что свидетельствовало о сохраняющейся высокой 
активности СРО, а активность супероксиддисму-
тазы в эритроцитах ‒ сниженной, что указывало 
на низкий уровень антиоксидантной защиты. Пре-
обладание процессов прооксидации над антиок-
сидантными способствовало повреждению кле-

Таблица 1. Частота клинических симптомов у больных до и после лечения (%)
Table 1. The frequency of clinical signs in the patients before and after treatment (%)

Таблица 2. Клинико-лабораторные показатели у больных до и после лечения 
Table 2. Clinical and laboratory parameters in patients before and after treatment 

Клинические симптомы
ОГ (n = 55)
P [95% ДИ]

ГС (n = 50)
Р [95% ДИ]

до лечения после лечения до лечения после лечения

Общая слабость 96,4 [87,5-99,6]* 40,0 [27,0-54,1] 96,0 [86,3-99,5]* 60,0 [45,2-73,6]

Температура 100* 21,8 [11,8-35,0] 100* 52,0 [37,4-66,3]**

Потеря обоняния 72,7 [59,0-83,7]* 43,6 [30,0-57,7] 86,0 [73,3-94,2] 74,0 [59,7-85,4]**

Кашель 100* 43,6 [30,0-57,7] 100* 90,0 [78,2-96,7]**

Одышка 100* 27,3 [16,1-41,0] 100* 70,0 [55,4-82,1]

Отделение мокроты 94,6 [84,9-98,9]* 38,2 [25,4-52,3] 90,0 [78,2-96,7] 70,0 [55,4-82,1]**

Хрипы в легких 100* 27,3 [16,1-41,0] 100* 56,0 [41,3-70,0]**

Боль в животе 21,8 [11,8-35,0]* 0 20,0 [10,0-33,7] 6,0 [1,3-16,6]**

Снижение аппетита 90,9 [80,0-96,7]* 7,3 [2,0-17,6] 94,0 [83,5-98,8]* 30,0 [17,9-44,6]**

Примечание: здесь и в табл. 2, 3 * – p < 0,05 ‒ в группе между показателем «до лечения» и «после лечения»;
** ‒ p < 0,05 ‒ между показателями «после лечения» в группах (ОГ и ГС) 

№ Показатель
ОГ (n = 55)
M [95% ДИ]

ГС (n = 50)
M [95% ДИ]

до лечения после лечения до лечения после лечения

1 ЧДД (в мин) 28,2 [26,3-30,1]* 20,0 [18,0-22,0] 28,1 [26,4-29,8]* 22,5 [20,2-24,8]

2 ЧСС (в мин) 90,7 [83,7-97,7]* 76,3 [70,1-83,5] 94,4 [86,1-102,7]* 78,2 [72,2-84,3]

3 Сатурация (%) 90,1 [88,1-92,1]* 97,8 [96,6-99,0] 92,2 [90,1-94,3] 93,1 [90,1-96,0]**

4 Гемоглобин (г/л) 120,8 [104,2-137,4] 136,5 [124,3-150,2] 118,6 [103,3-133,9] 116,9 [102,4-131,4]

5 Эритроциты (×1012/л) 3,9 [3,0-4,8] 4,2 [3,6-5,0] 4,0 [3,2-4,8] 4,0 [3,6-4,7]

6 Лейкоциты (×109/л) 8,8 [5,1-11,7] 6,6 [5,1-8,1] 8,6 [6,1-11,1] 7,2 [5,0-9,4]

7 Нейтрофилы (%) 88,1 [85,5-90,8]* 58,4 [52,3-62,5] 86,2 [83,0-98,5] 78,7 [73,5-84,0]**

8 Лимфоциты (%) 13,6 [10,2-17,0]* 34,0 [30,0-38,0] 13,5 [9,8-17,2]* 23,1 [19,5-26,7]**

9 Тромбоциты (×109/л) 210,5 [188,0-232,3] 265,0 [233,7-237,6] 214,6 [190,2-238,8] 290,4 [260,3-320,5]**

10 Фибриноген г/л 9,4 [8,2-10,6]* 4,1 [3,0-5,2] 9,1 [8,4-9,8] 7,8 [6,5-9,1]**

11 СОЭ (мм/ч) 38,5 [30,1-47,0]* 20,1 [11,9-28,3] 36,9 [28,6-45,2] 25,8 [18,5-33,3]

12 Общий белок (г/л) 66,5 [62,0-71,0] 73,4 [69,3-77,5] 64,3 [60,1-68,5] 60,0 [57,1-62,9]**

13 С-реактивный белок (мг/л) 56,2 [51,2-60,6]* 10,5 [6,9-14,1] 60,7 [55,2-66,3]* 22,4 [18,4-27,4]**

14 МНО (международное нормализованное 
отношение) 0,91 [0,89-0,93]* 1,05 [1,01-1,09] 0,92 [0,88-0,96] 0,96 [0,92-1,0]**

15 D-димер (количественый метод, нг/мл) 330,7 [310,5-350,9]* 200,9 [160,1-241,7] 298,9 [273,4-324,3] 270,2 [235,1-305,3]**

16
Ферритин нг/мл:

 мужчины 

 женщины

470,6 [430,3-510,9 ]*

376,8 [341,3-412,5]*

143,1 [118,1-168,2]

90,5 [76,2-104,8]

482,6 [444,3-520,9]*

367,9 [330,5-405,3]*

250,3 [219,6-281,0]**

180,5 [157,0-204,1]**
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точных мембран и вело к гипоксии и дисбалансу 
энергетических процессов. В ОГ на фоне лечения, 
включавшего Ремаксол, в отличие от ГС, отмеча-
лась положительная динамика средних показате-
лей антиоксидантной защиты и СРО: активность 
супероксиддисмутазы значительно повысилась, а 
миелопероксидазы уменьшилась, что закономер-
но сопровождалось снижением уровня ферритина 
(табл. 3). 

На фоне лечения Ремаксолом через 3 нед. у па-
циентов ОГ отмечалась более выраженная поло-
жительная рентгенологическая динамика (табл. 4). 
Преобразование участков «матового стекла» в 
уплотнение по типу консолидации отмечалось у 
58,2% (32 пациента) ОГ, у 52,2% (29 человек) на-
блюдалась картина организующейся пневмонии, 
уменьшение размеров уплотненных участков вы-
явлено у 54,6% (30 чел.). В ГС частота этих положи-

Таблица 3. Показатели свободнорадикального окисления и антиоксидантной защиты в группах пациентов до и после 
лечения 
Table 3. Indicators of free radical oxidation and antioxidant protection in groups of patients before and after treatment 

Таблица 4. Рентгенологическая картина у пациентов ОГ и ГС после лечения (%) 
Table 4. X-ray picture in patients from MG and CG after treatment (%)

№ Показатель
ОГ (n = 55)
M [95% ДИ]

ГС (n = 50)
M [95% ДИ]

Здоровые доноры
(n = 20)

M [95% ДИ]до лечения после лечения до лечения после лечения

1 Супероксиддисмутаза в эритроцитах 
(у.е./мгНв) 4,6 [2,5-6,8]* 10,7 [9,0-12,4]*,** 4,5 [2,7-6,6] 5,9 [4,1-7,6]** 11,1 [10,1-12,2]

2 Активность миелопероксидазы 
в нейтрофилах (у.е./мг/мин) 2,9 [3,1-2,6]* 1,8 [1,7-2,0]*,** 2,8 [3,0-2,6] 2,7 [2,9-2,5]** 1,2 [0,9-1,5]

№ Рентгенологический признак ОГ (n = 55)
P [95% ДИ]

ГС (n = 50)
P [95% ДИ]

1
Преобразование участков «матового стекла» в уплотнения по типу консолидации 
(нарастание плотности измененных участков легочной ткани) без видимого 
увеличения объема (протяженности) поражения легких

58,2 [44,1-71,4]* 24,0 [13,1-38,2]

2 Формирование картины организующейся пневмонии 52,3 [38,8-66,4]* 20,0 [10,0-33,7]

3 Уменьшение размеров уплотненных участков легочной ткани 54,6 [40,6-68,0]* 24,0 [13,1-38,2]

Примечание: * – p < 0,05 между ОГ и ГС

тельных рентгенологических симптомов составила 
24,0% (12 человек), 20% (10 чел.) и 24% (12 чел.) 
соответственно, что было статистически значимо 
реже, чем в ОГ (p < 0,05).

Заключение

Включение Ремаксола в курс лечения пациентов 
с COVID-19, осложненной двусторонней полисег-
ментарной вирусной пневмонией со степенью по-

ражения КТ-2, характеризуется более выраженной 
положительной клинико-лабораторной динамикой 
и более частой положительной динамикой в легоч-
ной ткани по данным КТ ОГК ‒ консолидацией 
измененных участков легочной ткани без видимого 
увеличения объема поражения легких, уменьшени-
ем размеров уплотненных участков легочной ткани, 
организацией пневмонических явлений, что связано 
с положительным влиянием на гипоксию, СРО и 
энергетический баланс.
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