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В литературном обзоре суммирована информация об основных методах лекарственной терапии, 

используемых в мире и в Республике Казахстан для лечения COVID-19. Проблема выбора эффективной 

этиотропной терапии COVID-19 является одной из актуальных. Наибольшее количество исследований по 

тестированию этих препаратов проводилось учеными из Китая, США и стран Европы. Следует отметить, 

что среди этих препаратов нет ни одного нового, разработанного специально для лечения COVID-19. 

Используются противомалярийные и противовирусные препараты, при этом отмечено увеличение 

объемов применения гидроксихлорохина, фавипиравира и лопинавира+ритонавира в период пандемии, 

сопровождавшееся значительным ухудшением количественных и качественных показателей 

безопасности этих лекарственных средств. Указаны основные риски применения этих препаратов при 

COVID-19. Сделан вывод о необходимости пересмотра рекомендаций по использованию рассмотренных 

препаратов для терапии новой коронавирусной инфекции. В ходе изучения вируса параллельно с 

накоплением опыта практически все этиотропные препараты показали свою низкую эффективность или 

ее отсутствие в отношении возбудителя COVID-19 – SARS-CoV-2. Этиотропные препараты 

соответствовали всем международным стандартам того времени, но благодаря своевременной 

актуализации были исключены из протоколов лечения COVID-19 Республики Казахстан. 
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The literature review summarizes the information on the main methods of drug therapy used in the world and in 

the Republic of Kazakhstan to treat COVID-19. The problem of choosing an effective etiological therapy for 

COVID-19 is one of the urgent ones. The largest number of studies testing these drugs was conducted by scientists 

from China, the United States and Europe. It should be noted that among these drugs there is not a single new one 

developed specifically for the treatment of COVID-19. Antimalarial and antiviral drugs are used, with an increase 

in the use of hydroxychloroquine, favipiravir and lopinavir + ritonavir during the pandemic. The main risks of 

using these drugs in COVID-19 are indicated. It was concluded that it is necessary to revise the recommendations 

on the use of the considered drugs for the treatment of a new coronavirus infection. In the course of studying the 

virus and in parallel gaining experience, almost all etiotropic drugs have shown their low or no efficacy against 

the causative agent of COVID-19 – SARS-CoV-2. Etiotropic drugs met all international standards of that time, 

but due to timely updating, they were excluded from the COVID-19 treatment protocols of the Republic of 

Kazakhstan. 
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Одной из серьезных проблем современного здравоохранения является новая 

коронавирусная инфекция — COVID-19, объявленная Всемирной организацией 

здравоохранения глобальной пандемией. Обеспокоенность вызывает тот факт, что у 

заболевших наблюдаются высокие показатели смертности, вакцины от вируса находятся  в 

стадии разработки, специфической терапии как таковой нет.  
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Известно, что коронавирусная инфекция (COVID-19) – острое инфекционное 

заболевание, вызываемое новым штаммом коронавируса SARS-CoV-2 с аэрозольно-

капельным и контактно-бытовым механизмом передачи. Патогенетически COVID-19 

характеризуется виремией, локальным и системным иммуновоспалительным процессом, 

эндотелиопатией, гиперактивностью коагуляционного каскада, что приводит к развитию 

микро- и макротромбозов и гипоксии. Клинически протекает от бессимптомных до 

манифестных форм с интоксикацией, лихорадкой, преимущественным поражением легких и 

внелегочными поражениями разных органов и систем (эндотелия сосудов, сердца, почек, 

печени, поджелудочной железы, кишечника, предстательной железы, центральной и 

периферической нервной систем). При этом отмечается очень высокий риск развития 

осложнений, таких как: острый респираторный дистресс – синдром (ОРДС), острая 

дыхательная недостаточность (ОДН), тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА), сепсис, шок, 

синдром полиорганной недостаточности (СПОН) [1].  

Проблема выбора эффективной этиотропной терапии COVID-19 является одной из 

актуальных. Согласно литературным данным, отсутствуют лекарственные препараты с 

доказанной эффективностью и нет общепринятых схем этиотропного лечения, основанных на 

клинических исследованиях (КИ). Следует помнить, что все препараты имеют побочные 

эффекты, которые могут проявляться или усиливаться при их совместном применении или в 

комбинациях, ранее широко не использовавшихся в интенсивной терапии. Все это приводит к 

попыткам применения различных схем препаратов с постоянной разработкой и обновления 

методических пособий и клинических рекомендаций по ведению пациентов в зависимости от 

тяжести состояния [2]. 

В настоящее время во всем мире проводятся многочисленные клинические 

исследования, такие как: RECOVERY, SOLIDARITY и иные, окончательные или 

промежуточные результаты которых позволяют регулярно анализировать и пересматривать 

подходы по эмпирическому лечению пациентов с COVID-19 экспериментальными 

препаратами с предполагаемой этиотропной эффективностью (назначения off-label) [3]. 

Этиотропные препараты назначаются с целью подавления репликации вируса и снижения 

вирусной нагрузки. Их использование допустимо в случае, если потенциальная польза 

превышает риск их применения, при предварительном подписании пациентами 

(родственниками, опекунами и пр.) информированного согласия и в рамках клинических 

исследований [4].  

Цель работы: провести систематический поиск научных публикаций по лечению 

COVID-19. 

Материал и методы исследования 



Для достижения поставленной цели проведен систематический поиск научных 

публикаций по лечению COVID-19 в поисковых системах PubMed, Web of Science, Google 

Scholar, в электронной научной библиотеке CyberLeninka.  

Результаты исследования и их обсуждение 

По данным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), Centers for Disease Control 

and Prevention (CDC) и British Medical Journal (BMJ), во многих странах мира в лечении 

COVID-19 используется сходный перечень лекарственных средств (ЛС), среди которых часто 

присутствуют некоторые противомалярийные и противовирусные препараты [5, 6]. 

Применение таких средств «оff-label» (перепрофилирование) не всегда может дать ожидаемую 

эффективность [7, 8]. Обоснованность, эффективность и безопасность применения этих ЛС 

при COVID-19 изучаются на постоянной основе с использованием клинических исследований 

[9, 5, 10]. Результаты клинических исследований нередко противоречивы, что требует 

продолжения их проведения.  

По данным литературного обзора, для терапии COVID-19 применялись следующие 

препараты: аминохинолиновые производные хлорохин (ХЛ), гидроксихлорохин (ГХЛ); 

противовирусные препараты, оказывающие эффекты против вируса иммунодефицита 

человека (лопинавир+ритонавир), противовирусные против гриппа (осельтамивир, 

фавипиравир), другие противовирусные препараты (рибавирин, ремдесивир), препараты 

интерферонов (рекомбинантный интерферон бета-1b), антибактериальные препараты группы 

макролидов (азитромицин) и др. [8, 11, 12].  

 По данным Б.К. Романова, анализ данных по лечению COVID-19 указывает на то, что 

в России, как и в других странах мира, используются противомалярийные и противовирусные 

препараты в субмаксимальных дозах. Проведен сравнительный анализ индивидуальных 

сообщений о нежелательной реакции (ICSR), внесенных в базу данных VigiBase, для 

гидроксихлорохина, фавипиравира и лопинавира+ритонавира за 6 месяцев 2019 г. и за 

аналогичный период в 2020 г., соответствующий глобальной «первой волне». 

Отмечено увеличение объемов применения гидроксихлорохина, фавипиравира и 

лопинавира+ритонавира в период пандемии, сопровождавшееся значительным ухудшением 

количественных и качественных показателей безопасности этих лекарственных средств. 

Указаны основные риски применения этих препаратов при COVID-19. Сделан вывод о 

необходимости пересмотра рекомендаций по использованию рассмотренных препаратов для 

терапии новой коронавирусной инфекции [13]. 

Аналогичная ситуация имела место в Республике Казахстан. Первый национальный 

клинический протокол был разработан 3 февраля 2020 г., и в качестве этиотропной терапии 

был рекомендован оff-label лопинавир+ритонавир пациентам с лабораторным 



подтверждением (ПЦР) COVID-19. По мере накопления результатов исследований не 

представлялось возможным сделать бесспорный вывод об эффективности и безопасности 

лопинавира+ритонавира. В дальнейшем, в текущей ситуации в связи с ограниченностью 

доказательной базы по лечению COVID-19 применение этиотропной терапии для оказания 

медицинской помощи в клиническом протоколе допускалось в качестве «сострадательного 

лечения». Согласно принятому в мировой практике протоколу лечение проводилось при 

подписании информированного согласия пациентов в установленном порядке, в случае если 

потенциальная польза для него превысит риск применения ЛС. Настоящий клинический 

протокол диагностики и лечения COVID-19 в Республике Казахстан от 15 июля 2020 г., 

протокол № 107 – результат нескольких актуализаций (всего 12) на основе международный 

исследований и лучших практик.  

 Препарат лопинавир+ритонавир исключен из действующего клинического протокола 

по лечению COVID-19. Несмотря на то что в начале пандемии китайские коллеги получили 

положительный результат: при его раннем применении отмечали снижение виремии и 

распространения процесса в легких, в дальнейших исследованиях лопинавир+ритонавир, 

представляющий собой ингибитор протеазы ВИЧ, не продемонстрировал свою эффективность 

при COVID-19 [14]. В отдельных исследованиях указывается, что польза от препарата была 

заметна в случае применения средства на ранней стадии коронавирусной инфекции [15], 

однако в силу других факторов препарат потерял актуальность при дальнейшем применении. 

Например, при применении лопинавира+ритонавира вызывает настороженность проявление 

выраженного гепатотоксического действия. После применения препарата у пациентов 

нарастает интоксикационный и диспепсический синдром с ухудшением общего состояния, но 

также он обладает гепототоксическим действием [16].  

Как показывает обзор, хлорохин и гидроксихлорохин, известные как препараты для 

лечения малярии, широко применяются в лечении нового коронавируса SARS-CoV-2. 

Хлорохин и гидроксихлорохин принадлежат к классу аминохинолинов, которые, помимо 

проявления противомалярийной эффективности, могут воздействовать на различные вирусы, 

такие как вирус Зика, вирусы SARS CoV и MERSCoV, что было выявлено в исследованиях in 

vitro и in vivo. Противовирусная активность аминохинолинов связана с их способностью 

воздействовать на эндосомальную ацидификацию, что делает ХЛ и ГХЛ противовирусными 

препаратами широкого спектра [17]. Применение данных препаратов было основано на их 

противовирусных и противовоспалительных свойствах in vitro, которые в странах Европы 

показали улучшение картины течения COVID-19 по радиологическим и вирусологическим 

показателям [18]. Если в отдельных ретроспективных исследованиях по гидроксихлорохину 

при лечении коронавируса COVID-19 наблюдался положительный эффект, то ни одно из 



рандомизированных клинических испытаний не подтвердило эффективность 

гидроксихлорохина. Гипотеза о механизме действия гидроксихлорохина менялась от прямого 

противовирусного эффекта до иммуносупрессивного действия (снижение риска развития 

цитокинового шторма). Было доказано, что побочными эффектами гидроксихлорохина 

являются возникновение сердечной аритмии, удлинение интервала QT у пациентов старше 65 

лет с сопутствующей патологий и развитие летального исхода [18]. Также фактором в пользу 

исключения препаратов из протоколов лечения коронавирусной инфекции является то, что 

для пациентов с тяжелой степенью тяжести заболевания COVID-19 назначение 

гидроксихлорохина особым образом не отражается на динамике клинических проявлений 

[18]. При COVID-19 случаи смерти также установлены на фоне комбинаторного эффекта 

гидроксихлорохина и азитромицина. Необходимо отметить, что не все исследования 

показывают положительную корреляцию летальности и применения азитромицина и 

гидроксихлорохина при SARS-CoV-2. Результаты исследования 2020 г. показывают, что в 

комбинации препараты не коррелируют с внутрибольничной летальностью. Другие же 

исследования показывают, что применение этих препаратов влияет на снижение смертности 

от COVID-19 [19].  

В 2020 г. ВОЗ запустила международное клиническое исследование «Solidarity» 

(«Солидарность») с участием почти 12 000 пациентов в 500 больницах более 30 стран в целях 

поиска эффективного лекарственного средства для лечения COVID-19. Весной текущего года 

ВОЗ приостановила испытания препаратов хлорохина и гидроксихлорохина, так как они 

незначительно влияют или вообще не влияют на общую смертность, наступление потребности 

в вентиляции легких или сроки пребывания в больнице госпитализированных пациентов. 

Данные препараты также были исключены из протокола по лечению COVID-19 в Казахстане 

[20]. 

На основе имеющейся доказательной базы более благоприятным в этиотропной 

терапии по сравнению с вышеописанными препаратами при лечении COVID-19 являлся 

противовирусный препарат фавипиравир. Известно, что это пуриновый аналог нуклеиновой 

кислоты, который избирательно ингибирует РНК-зависимую РНК-полимеразу вируса и 

разрешен в Японии для лечения пандемического гриппа. Помимо лечения вируса гриппа и 

широкого спектра РНК-содержащих вирусов, фавипиравир применяли для лечения от Эболы, 

лихорадки Западного Нила, вируса Зика, но препарат не показал убедительных результатов. 

Применение фавипиравира в практике лечения COVID-19 основывалось на его 

эффективности в отношении остановки негативного действия вируса, а также на относительно 

легких и управляемых побочных действиях. В Китае получили данные, которые оказались 

вполне обнадеживающими: у госпитализированных пациентов быстрее снижалась виремия и 



была положительная динамика визуализации грудной клетки. Для 35 пациентов, включенных 

в группу First Person View (FPV), и 45 пациентов в контрольной группе все исходные 

характеристики были сопоставимы. Группа, в которой использовался фавипиравир, показала 

значительное улучшение КТ грудной клетки по сравнению с контрольной группой, со 

степенью улучшения 91,43% по сравнению с 62,22% (p=0,004). После корректировки на 

возможные факторы, влияющие на факторы, фавипиравир также показал более высокий 

уровень улучшения при КТ грудной клетки. Однако с учетом крайне малого количества 

пациентов в исследуемой и контрольной группах вывод о необходимости дальнейших 

испытаний остается актуальным. Несколько небольших исследований показывают  

положительные результаты, в том числе то, что вирус у амбулаторных пациентов при лечении 

фавипиравиром исчезает быстрее. Дальнейшее изучение фавипиравира необходимо, в том 

числе, на амбулаторном этапе, хотя бы для определения соотношения риска и пользы. 

Изучения требует также дозировка фавипиравира для исследования концентрации препарата 

в крови пациентов, необходимой для подавления репликации вируса [21]. Вместе с тем 

применение фавипиравира в практике лечения COVID-19 продолжается в Индии, Саудовской 

Аравии, Турции в рамках клинических исследований и с информированного согласия 

пациентов. Достаточно изучены побочные действия фавипиравира, такие как удлинение 

интервала QT, гепатотоксичность, гипотензия, брадикардия, диарея, лейкопения, 

тромбоцитопения, тахикардия и рабдомиолиз [22]. Препарат противопоказан «женщинам с 

известной или предполагаемой беременностью в связи с тератогенностью» [23]. 

В мировом опыте в ряде препаратов для лечения нового коронавируса обозначается 

такое средство, как ремдесивир. Ремдесивир является аналогом аденозин-5-монофосфата 

(АМФ) с противовирусной активностью в отношении вируса гепатита В и вируса 

иммунодефицита человека (ВИЧ), а также in vitro против вируса Эбола, парамиксовирусов, 

вирусов кори, эпидемического паротита, пневмовирусов, таких как респираторно-

синцитиальный вирус, и многих коронавирусов, включая вирусы SARSCoV и MERSCoV. По 

активности ремдесивира в отношении вируса SARS-CoV-2 была выдвинута гипотеза о 

конкурентном подавлении РНК-зависимой РНК-полимеразы и во встраивании АМФ в 

растущую цепь РНК, что вызывало остановку транскрипции [6].  

Эффективность препарата на практике не демонстрирует однозначных преимуществ в 

его назначении по сравнению с другими препаратами. К примеру, одно из исследований, 

однако, не имеющее статистической значимости, показывает меньший период пребывания в 

больнице пациентов, получавших ремдесивир, чем пациентов, получавших плацебо. Еще 

одним фактом (но также не имеющим статистической значимости) в пользу препарата служит 



снижение смертности среди тех, кто получал ремдесивир. Сокращенное время выздоровления 

явилось главной причиной одобрения применения данного препарата в США [24].  

20 ноября 2020 г. ВОЗ выпустила условную рекомендацию, в которой не рекомендуется 

применять ремдесивир у госпитализированных пациентов независимо от тяжести 

заболевания. В настоящее время полученные результаты свидетельствуют об отсутствии 

существенного влияния на такие показатели, как: смертность, необходимость искусственной 

вентиляции легких, сроки улучшения клинических показателей, имеющие большое значение. 

Работа над ними началась 15 октября, когда были опубликованы промежуточные результаты 

клинического исследования ВОЗ «Solidarity». Данные, рассмотренные группой, включали 

результаты этого исследования, а также трех других рандомизированных контролируемых 

исследований. В целом в рамках четырех исследований были изучены данные в отношении 

более чем 7000 пациентов. 

Группа по разработке руководящих принципов ВОЗ признала необходимость 

проведения дальнейших исследований, особенно для обеспечения большей определенности 

данных по конкретным группам пациентов. Они высказались за продолжение участия в 

исследованиях по оценке ремдесивира. В данном случае условная рекомендация предлагает 

воздержаться от использования ремдесивира. Это означает, что данных, свидетельствующих 

в пользу применения этого препарата, недостаточно. 

Выводы  

1. Тактика лечения пациентов с коронавирусной инфекцией менялась в зависимости от 

прогресса изучения патогенеза нового вируса. 

2. В период массового заражения в начале 2020 г. для всего мира вирус был совершенно 

новым, и все препараты назначались off-label (при этом их применение соответствовало 

этическим нормам, рекомендованным ВОЗ; перед использованием требовалось 

информированное согласие на применение этиотропных препаратов). 

3. В ходе изучения вируса и при параллельно набираемом опыте практически все 

этиотропные препараты показали свою низкую эффективность или ее отсутствие в отношении 

возбудителя COVID-19  SARS-CoV-2. 

4. Этиотропные препараты соответствовали всем международным стандартам того 

времени, но благодаря своевременной актуализации были исключены из протоколов лечения 

COVID-19 Республики Казахстан.  
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