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Резюме 
Эффекты барицитиниба, селективного обратимого ингибитора Янус-киназы 1 и 2, в лечении COVID-19 связаны 
с разными аспектами патогенеза — препятствование вирусному эндоцитозу, снижение чрезмерного воспалитель-
ного ответа и ограничение сосудистого и лёгочного повреждения, что является веским обоснованием использо-
вания барицитиниба для лечения пациентов с COVID-19. В период с апреля по май 2020 года в ГБУЗ «ГКБ № 52 
ДЗМ» был получен опыт клинического применения барицитиниба в терапии 113 пациентов с COVID-19: 58 (51%) 
женщин и 55 (49%) мужчин, средний возраст которых составлял 57±12,6 лет. Анализ результатов опыта приме-
нения барицитиниба показал, что терапия барицитинибом на фоне стандартной патогенетической терапии была 
признана эффективной у 95 (84%) субъектов и неэффективной — у 18 (16%). Были показаны значимые положи-
тельные изменения по сравнению с исходным уровнем следующих показателей: температура тела (с 37,2±0,8˚C 
до 36±0,68˚C, p=0,000), насыщение крови кислородом (с 95,5±3,0% до 96,5±2,2%, p=0,011), С-реактивный белок (с 
46,1±48,0 мг/л до 33,5±43,7 мг/л, p=0,010), баллы по Национальной шкале раннего предупреждения (National Early 
Warning Score, NEWS) (с 1,7±1,3 до 1,1±1,2, p=0,001). С точки зрения безопасности у пациентов отмечалось неболь-
шое снижение среднего значения числа нейтрофилов — с (3,1±1,4)×109 до (3,0±2,0)×109 и лимфоцитов — с 
(1,8±0,9)×109 до (1,7±0,9)×109, а также минимальные разнонаправленные изменения средних значений активности 
трансаминаз: аланинаминотрансфераза изменялась с 33,9±23,6 Ед/л до 34,9±47,5 Ед/л, аспартатаминотрансфе-
раза) — с 40,6±49,0 Ед/л до 38,5±25,5 Ед/л. В целом результаты, полученные в рамках опыта клинического приме-
нения барицитиниба у 113 российских пациентов с COVID-19, согласуются с доступными данными зарубежных 
клинических исследований и подтверждают эффективность и безопасность барицитиниба. 
 
Ключевые слова: COVID-19, пневмония, терапия, барицитиниб. 
 
 
Для цитирования: Загребнева А. И., Барях Е.А., Желнова Е. И., Потешкина Н.Г., Белоглазова И. П., Мутовина З. Ю., 
Самсонова И. В., Ковалевская Е. А., Паршин В. В., Пшеничникова В. В., Фомина Д. С., Круглова Т. С., Лысенко М. А., Дра-
ницына М. А. Барицитиниб в лечении пациентов с COVID-19: обзор международных данных и анализ результатов 

Оригинальная статья/Original Article



Введение 
Первое сообщение о вирусном заболевании 

COVID-19 (от COronaVIrus Disease 19) поступило 
из китайского города Ухань в декабре 2019 г. Вирус 
SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory syndrome-re-
lated coronavirus 2) принадлежит семейству Coro-
naviridae и является оболочечным вирусом, гене-
тический материал которого представлен цепью 
(+)РНК. Вирус SARS-CoV-2 быстро распростра-
нился по всему миру и в конце марта 2020 г. Все-
мирная организация здравоохранения объявила 
пандемию COVID-19 [1]. 

Передача вируса от человека к человеку мо-
жет происходить воздушно-капельным и, воз-
можно, фекально-оральным путями [2–4]. Боль-
шинство людей, инфицированных SARS-CoV-2, 
переносят заболевание бессимптомно или в лёг-
кой форме [5], однако примерно у 20% пациентов 
заболевание характеризуется тяжёлым или 
крайне тяжёлым течением с нарушениями дыха-
ния вплоть до развития дыхательной недостаточ-
ности, а также с гипоксией, поражением >50% лёг-
ких в течение 24–48 ч, развитием полиорганной 
недостаточности или шока [6]. 

Заболевание, вызванное SARS-CoV-2, характе-
ризуется очень сложным патогенезом. Мишенями 
вируса являются эпителиальные клетки респира-
торного тракта, воздействие на которые приводит 
к диффузному повреждению альвеол и тяжёлому 
поражению лёгких [7]. Проникновение в воспри-
имчивые клетки посредством связывания с рецеп-
тором (ангиотензинпревращающий фермент 2 че-
ловека — АПФ2) является первым этапом 
патогенеза [8]. Второй этап патогенеза характери-
зуется поражением лёгких, сборкой новых вирус-
ных частиц и локализованным воспалением в лёг-

ких [9].Через 7–8 сут после возникновения симп-
томов у части пациентов может начаться цитоки-
новый шторм, характеризующийся выраженным 
и неконтролируемым высвобождением провоспа-
лительных цитокинов, что может привести к раз-
витию вирусного сепсиса и воспалительного по-
вреждения лёгочной ткани и, как следствие, 
пневмонии, острого респираторного дистресс-син-
дрома (ОРДС), дыхательной недостаточности, а 
также шока, полиорганной недостаточности и 
смерти. Синдром внелёгочного системного гипер-
воспаления, дыхательная недостаточность, шок, 
сердечно-лёгочная недостаточность определяют 
третью стадию патогенеза COVID-19 [5, 9]. 

Ключевую роль в реакции на инфекцию SARS-
CoV-2 могут играть как врождённый, так и при-
обретённый иммунный ответ [9]. Активная репли-
кация вируса способствует образованию 
интерферона I типа (ИФН) и привлечению ней-
трофилов и макрофагов, являющихся основным 
источником провоспалительных цитокинов, а 
также к активации и дисрегуляции Т-клеток [10, 
11]. У пациентов с тяжёлым течением более вы-
ражены: увеличение общего числа нейтрофилов, 
лимфопения, селективное снижение числа CD4+ 
Т-клеток, CD8+ Т-клеток и NK-клеток, чрезмерная 
активация Т-клеток (определяемая по CD38+ и 
HLA-DR+) и высокая экспрессия молекул, инги-
бирующих Т-клетки (например, PD-1). Повы-
шаются уровни провоспалительных цитокинов и 
хемокинов, которые могут приводит к активации 
Т-хелперов 1, при этом у таких пациентов наблю-
дается повышение противовоспалительных ин-
терлейкинов — ИЛ-4 и ИЛ-10 [12]. Некоторые ци-
токины могут влиять на тяжесть течения 
COVID-19: у пациентов с ОРДС повышенный уро-
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Abstract 
The effects of baricitinib, a selective reversible inhibitor of Janus kinase 1 and 2, in the treatment of COVID-19 are associated 
with different aspects of pathogenesis — inhibition of viral endocytosis, reduction of excessive inflammatory response, and miti-
gation of vascular and pulmonary damage, which is a strong rationale for using baricitinib to treat patients with COVID-19. In 
the period from April to May 2020, City Clinical Hospital No. 52 obtained clinical experience of baricitinib clinical use in the ther-
apy of 113 patients with COVID-19: 58 (51%) women and 55 (49%) men, whose average age was 57±12.6 years old. Analysis of 
the results of using baricitinib showed that therapy with baricitinib against the background of standard pathogenetic therapy 
was found to be effective in 95 (84%) patients and ineffective in 18 (16%). Significant positive changes were shown in comparison 
with the baseline level of the following indicators: body temperature (from 37.2±0.8˚C to 36, ±0.68˚C, P=0.000), blood oxygen 
saturation (from 95.5±3.0% to 96.5±2.2%, P=0.011), C-reactive protein (from 46.1±48.0 mg/L to 33.5±43.7 mg/L, P=0.010 ), Na-
tional Early Warning Score (NEWS) (from 1.7±1.3 to 1.1±1.2, p=0.001). From the safety point of view, patients showed a slight de-
crease in the average value of the number of neutrophils — from (3.1±1.4)×109 to (3.0±2.0)×109 and lymphocytes — from 
(1.8±0,9)×109 to (1.7±0.9)×109, as well as minimal multidirectional changes in the mean values of transaminase activity — alanine 
aminotransferase changed from 33.9±23.6 U/L to 34.9±47.5 U/L, aspartate aminotransferase — from 40.6±49.0 U/L to 38.5±25.5 U/L. 
In general, the results obtained within the experience of the clinical use of baricitinib in 113 Russian patients with COVID-19 
are consistent with the available data from foreign clinical studies and confirm the efficacy and safety of baricitinib. 
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вень ИЛ-6, ИЛ-17 ассоциирован с высокой вирус-
ной нагрузкой и тяжестью заболевания [13–15]. 
ИЛ-17 приводит к активации цитокиновых и хе-
мокиновых каскадов — ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-21, 
фактор некроза опухоли-β и моноцитарный хе-
моатрактантный белок-1 (MCP-1) [9, 16]. 

Барицитиниб как терапевтическая опция 
Механизм действия. Барицитиниб является 

селективным и обратимым ингибитором Янус-ки-
назы 1 и 2 (JAK1 и JAK2). JAK представляют собой 
ферменты, которые трансдуцируют внутрикле-
точные сигналы от клеточных рецепторов ряда 
цитокинов и факторов роста, участвующих в про-
цессах гемопоэза, воспаления и иммунного ответа. 
В рамках внутриклеточного сигнального пути 
Янус-киназы фосфорилируют и активируют STAT 
(signal transducers and activators of transcription — 
транспортёры сигнала и активаторы транскрип-
ции), которые в свою очередь активируют экс-
прессию гена в клетке. Барицитиниб модулирует 
эти сигнальные каскады реакций, частично ин-
гибируя ферментативную активность JAK1 и JAK2, 
тем самым уменьшая фосфорилирование и акти-
вацию STAT [17]. Согласно актуальной версии ин-
струкции по медицинскому применению препа-
рата Олумиант, таблетки, покрытые плёночной 
оболочкой, (редакция от 24.11.2020), барицитиниб 
предназначен для лечения активного ревматоид-
ного артрита умеренной или тяжёлой степени у 
взрослых пациентов с непереносимостью или от-
сутствием адекватного ответа на лечение одним 
или несколькими базисными противоревматиче-
скими препаратами в виде монотерапии или в 
комбинации с метотрексатом [17]. 

С использованием алгоритмов искусствен-
ного интеллекта была выдвинута гипотеза о 
пользе барицитиниба у пациентов с COVID-19. 
Предполагается, что механизм действия барици-
тиниба при COVID-19 связан с ингибированием 
двух представителей семейства киназ: AP2-ассо-
циированная протеинкиназа 1 (AAK1) и циклин 
G-ассоциированная киназа (GAK). Так, AAK1 яв-
ляется основным регулятором клатрин-опосре-
дованного эндоцитоза, вовлечённого в процесс 
проникновении вируса в лёгкие, таким образом, 
барицитиниб может препятствовать вирусному 
эндоцитозу в клетки лёгких [18, 19]. Было пока-
зано, что барицитиниб ингибирует активирован-
ную ИЛ-6 выработку MCP-1 в мононуклеарах пе-
риферической крови [20]. 

Имеются данные о том, что опосредованная 
ИФН активация пути JAK/STAT необходима для 
индукции многих ИФН-регулируемых генов, иг-
рающих ключевую роль во врождённом раннем 
иммунитете к вирусным инфекциям. Поэтому ин-
гибирование сигналинга JAK/STAT потенциально 
может привести к нарушению ИФН звена проти-
вовирусного ответа и усилению тяжести течения 

инфекции SARS-CoV-2. Тем не менее, эффекты ба-
рицитиниба связаны с разными аспектами пато-
генеза COVID-19 — препятствование вирусному 
эндоцитозу, снижение чрезмерного воспалитель-
ного ответа и ограничение сосудистого и лёгоч-
ного повреждения, что является веским обосно-
ванием использования барицитиниба для 
лечения пациентов с COVID-19, однако требуются 
дополнительные сведения для оценки соотноше-
ния положительных и отрицательных аспектов 
ингибирования сигналинга JAK/STAT (16). 

Нежелательные явления и нежелательные 
реакции барицитиниба. В клинических исследо-
ваниях были выявлены следующие потенциаль-
ные нежелательные реакции: нейтропения и ане-
мия (потенциально могут ухудшить исход в 
тяжёлых случаях COVID-19), повышение актив-
ности креатинкиназы (чаще у пациентов в отде-
лении интенсивной терапии и у тяжелобольных). 
В некоторых исследованиях сообщается о повы-
шении частоты инфекций дыхательных путей и 
других локализаций. Отмечается повышенный 
риск активации латентных инфекций, таких как 
туберкулёз, гепатит B, ветряная оспа, простой гер-
пес и инфекционный мононуклеоз [17, 21, 22]. 
Также опасения в отношении применения бари-
цитиниба у пациентов с COVID-19 связаны с по-
вышением риска вторичных инфекций, ингиби-
рованием только отдельных звеньев патогенеза 
инфекции SARS-CoV-2, но не всего каскада вос-
палительных реакций [23]. 

Краткий обзор клинических исследований ба-
рицитиниба при COVID-19. К настоящему вре-
мени доступны результаты нескольких небольших 
исследований эффективности применения бари-
цитиниба у пациентов с COVID-19. Далее кратко 
описаны результаты двух исследований добавле-
ния барицитиниба к стандартной на момент ис-
следования схеме лечения пневмонии COVID-19 
лёгкой и умеренной степени тяжести. 

В пилотном открытом нерандомизированном 
исследовании, проведённом в Италии на 12 взрос-
лых пациентах (2 (17%) женщины и 10 (83%) муж-
чин, медианный возраст составлял 63,5 (межквар-
тильный размах (МКР) — 57,7–72,2)) с COVID-19 
пневмонией лёгкой и умеренной степени тяжести, 
оценивали безопасность и клинические эффекты 
терапии барицитинибом в дополнение к лопина-
виру и ритонавиру. Пациенты, последовательно 
госпитализированные в период 16–30 марта, в 
течение 2 нед. получали комбинацию барицити-
ниба, таблетки, покрытые плёночной оболочкой, 
в дозе 4 мг/сут и ритонавир/лопинавир. Допол-
нительно, пациенты, последовательно госпитали-
зированные до даты первого введения барицити-
ниба и получавшие стандартную терапию 
(лопинавир/ритонавир, таблетки, в дозе 250 мг 
2 раза в сутки и гидроксихлорохин в дозе 400 мг/сут 
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в течение 2 нед.), образовали контрольную группу. 
В этом исследовании барицитиниб хорошо пере-
носился, серьёзных нежелательных явлений (НЯ) 
не наблюдалось. У 1 пациента через 10 сут лече-
ния терапия была прекращена по причине повы-
шения активности трансаминаз (АСТ — 267 Ед/л; 
АЛТ — 298 Ед/л), что вероятно было связано с про-
тивовирусной терапией. В целом в группе введе-
ния барицитиниба наблюдалось значимое улуч-
шение клинических характеристик и показателей 
дыхательной функции по сравнению с исходным 
уровнем. Наблюдалось значимое снижение С-ре-
активного белка (СРБ). В контрольной группе на 
2-й неделе не было зарегистрировано значимых 
изменений по сравнению с исходным уровнем. 
Значимые улучшения по сравнению с контроль-
ной группой наблюдались в отношении следую-
щих показателей: лихорадка (p=0,000), насыщение 
крови кислородом SpO2 (p=0,000), индекс оксиге-
нации PaO2/FiO2 (p=0,017), СРБ (p=0,023) и баллы 
по Национальной шкале раннего предупрежде-
ния (National Early Warning Score, NEWS) (p=0,016). 
Перевод в отделение интенсивной терапии потре-
бовался 33% (4/12) пациентам контрольной 
группы и не потребовался пациентам из группы 
барицитиниба (p=0,093). На 2-й неделе были вы-
писаны 58% (7/12) пациентов из группы барици-
тиниба, и 8% (1/12) из контрольной группы 
(p=0,027). В момент выписки у 57% (4/7) пациентов, 
которым вводили барицитиниб, мазки из носовой 
и ротовой полостей были отрицательными [24]. 

В другом наблюдательном ретроспективном 
многоцентровом исследовании, проведённом в 
Италии на 113 взрослых пациентах (40 (35,4%) жен-
щин и 73 (64,6%) мужчин, медианный возраст со-
ставлял 68 (межквартильный размах (МКР) — 
57–76)) с COVID-19-пневмонией умеренной сте-
пени тяжести, оценивали безопасность и эффек-
тивность барицитиниба в дополнение к лопина-
виру и ритонавиру. В группу введения 
барицитиниба в дозе 4 мг/сут и ритонавира/ло-
пинавира в дозе 250 мг 2 раза в сутки в течение 
2 нед. включали пациентов, последовательно гос-
питализированных в период 15 марта — 5 мая. До-
полнительно в контрольную группу включили 
78 пациентов, последовательно госпитализирован-
ных в период 20 февраля — 15 марта и получавших 
лопинавир/ритонавир и гидроксихлорохин. В 
группе введения барицитиниба было зарегистри-
ровано 7 НЯ, не потребовавших прекращения те-
рапии, включая повышение активности трансами-
наз у 4 (3,5%) пациентов, носовое кровотечение 
вследствие передозировки гепарина у 1 пациента, 
инфекцию мочевыводящих путей у 1 пациента, кан-
дидоз полости рта у 1 пациента. В группе введения 
барицитиниба наблюдалось значимое улучшение, 
по сравнению с исходным уровнем, всех клиниче-
ских, лабораторных параметров и показателей ды-

хательной функции, за исключением агевзии/анос-
мии. Так, в течение терапии отмечались значимые 
изменения по сравнению с исходным уровнем в 
отношении насыщения крови кислородом SpO2 
(p=0,0018 на 2-й неделе), индекса оксигенации 
PaO2/FiO2 (p=–0,0016 и p<0,0001 на 1-й и 2-й неделе, 
соответственно), СРБ (p=–0,003 и p<0,0001 на 1-й и 
2-й неделе, соответственно) и ИЛ-6 (p=–0,001 и 
p<0,0001 на 1-й и 2-й неделе, соответственно). 
Значимые улучшения по сравнению с контроль-
ной группой наблюдались в отношении следую-
щих показателей: насыщение крови кислородом 
SpO2 (p=–0,0001 и p<0,0001 на 1-й и 2-й неделе, 
соответственно), индекс оксигенации PaO2/FiO2 
(p=–0,001 и p<0,0001 на 1-й и 2-й неделе, соответ-
ственно), СРБ (p=0,023) и ИЛ-6 (p=0,016). 2-недель-
ная летальность была значимо ниже в группе вве-
дения барицитиниба по сравнению с контрольной 
группой: 0% (0/113) против 6,4% (5/78) (p=0,010; 
95% ДИ 0,0000–0,4569)]. Перевод в отделение ин-
тенсивной терапии потребовался 17,9% (14/78) па-
циентам контрольной группы и 0,88% (1/113) па-
циентам из группы барицитиниба (p<0,0001; 95% 
ДИ 0,0038–0,2624). Пациентов из группы введения 
барицитиниба чаще выписывали: 77,8% (88/113) па-
циентов в группе барицитиниба и 12,8% (10/78) в 
контрольной группе (p<0,0001; 95% ДИ 10,79–51,74) 
на 2-й неделе. В момент выписки доли пациен-
тов с положительными мазками составляли 
12,5% (11/88) в группе введения барицитиниба 
и 40% (4/10) в контрольной группе (p=0,043; 
95% ДИ 0,06044–0,7737) [25]. 

Таким образом, в этих двух исследованиях ба-
рицитиниб проявлял эффективность и безопас-
ность при применении у пациентов с COVID-19-
пневмонией лёгкой и умеренной степени тяжести, 
однако эти данные могут расцениваться как поиско-
вые, а не опорные, что связано с ограничениями 
этих исследований. Ограничения, в частности, об-
условлены открытым нерандомизированным ди-
зайном, выбранным контролем и в целом малым 
масштабом этих исследований. 

С учётом предварительных клинических резуль-
татов, предполагающих положительное влияние ба-
рицитиниба на течение пневмонии COVID-19, в на-
стоящее время проводятся масштабные 
клинические исследования, по результатам которых, 
как ожидается, можно будет сделать обоснованные 
выводы о пользе и рисках применения барицити-
ниба в составе комплексной терапии пациентов с 
COVID-19 различной степени тяжести. 

Согласно сведениям реестра клинических ис-
следований Национальных институтов здоровья 
США https://clinicaltrials.gov/ в настоящее время 
(доступ 19.12.2020) проводится несколько масштаб-
ных исследований применения барицитиниба у па-
циентов с COVID-19. Основные характеристики 
этих исследований резюмированы в табл. 1.  
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Материал и методы 
Описание результатов применения барицитиниба в 

российской популяции. В период с апреля по май 2020 г. в 
ГКБ №52 был получен был получен опыт клинического при-
менения барицитиниба в терапии у 113 пациентов COVID-19. 

Барицитиниб использовали в лечении пациентов, у ко-
торых по результатам компьютерной томографии органов 
грудной клетки диагностировали поражение лёгочной ткани, 
соответствующее КТ 1, 2, 3 (согласно федеральным рекомен-
дациям) и обнаружены любые два признака из нижеперечис-
ленных (критерии включения): 

— лихорадка >38 °C в течение 5 дней; 
— число лейкоцитов <4,0×109/л; 
— число лимфоцитов <1,2×109/л; 
— концентрация СРБ более 18 мг/л; 
— снижение SpO2<97; 
— число тромбоцитов <150×109/л. 
К критериям исключения из терапии барицитинибом 

относили: 
— гиперчувствительность к препарату: 
— скорость клубочковой фильтрации <30 мл/мин; 
— печёночная недостаточность тяжёлой стадии; 
— возраст пациента >75 лет; 
— активные хронические инфекции, включая вирус-

ные гепатиты; 
— онкологические заболевания, в том числе онкоге-

матологические; 
— дегенеративные заболевания нервной системы; 
— снижение нейтрофилов <1×109/л; 
— снижение лимфоцитов <0,7×109/л; 
— снижение гемоглобина <8 г/дл; 
— тромбоцитопения <50×109/л; 
— факторы риска тромбоэмболии лёгочной артерии и 

тромбоза глубоких вен; 
— опоясывающий лишай; 
— сопутствующее лечение иммунодепрессантами (аза-

тиоприн, такролимус, циклоспорин, циклофосфамид, мико-
фенолата мофетил); 

— беременность, лактация. 
Пациентам, соответствующим этим критериям включения 

при отсутствии критериев исключения, назначали барицити-
ниб в дозе 4 мг 1–2 раза в сутки в течение 5 дней с продлением 
курса терапии до 7–10 дней при необходимости. В день первого 
введения барицитиниба выполнялись следующие процедуры: 
заполнение симптоматического опросника пациента, протокол 
оценки тяжести состояния по шкале NEWS, компьютерная то-
мография (КТ) органов грудной клетки, лабораторный конт-
роль. Пациентам также проводили стандартное патогенетиче-
ское лечение, включая низкомолекулярные гепарины и по 
показаниям антибактериальные препараты. В качестве вари-
антов этиотропной терапии назначали гидроксихлорохин 400 мг 
2 раза/сут в течение двух дней, а далее по 200 мг 2 раза/сут 
части пациентов — лопинавир+ритоновир в дозе 400 + 100 мг 
2 раза/сут (терапия назначалась согласно Временным методи-
ческим рекомендациям «Профилактика, диагностика и лечение 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19)» Минздрава Рос-
сии в редакции, действующей в период лечения (версии 4–7)). 
Далее в 1-й, 2-й и 3-й дни терапии барицитинибом выполнялась 
оценка тяжести состояния по шкале NEWS и проводился ЭКГ-
контроль, проводилась сопутствующая терапия. На 4-й и 5-й 
дни терапии барицитинибом в дополнение к процедурам пре-
дыдущих трёх дней (за исключением ЭКГ) заполняли симпто-
матический опросник пациента, проводили оценку тяжести со-
стояния по шкале NEWS, контрольную КТ органов грудной 
клетки, лабораторный контроль, а также продолжали сопут-
ствующую терапию в соответствующем объёме. 

В результате за период с апреля по май 2020 г. были по-
лучены клинические данные от 113 пациентов, среди них 
58 женщин (51%) и 55 мужчин (49%), средний возраст пациен-
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тов составлял 57±12,6 лет. По отношению к началу терапии ба-
рицитинибом пациенты были госпитализированы за 0 дней — 
21 пациент (18,6%), 1 день — 58 (51,3%), 2 дня — 21 (18,6%), 3 и 
более дней — 13 (11,5%). По дню болезни на момент начала 
терапии барицитинибом включённые пациенты распределя-
лись следующим образом: до 5 дней включительно 34 (30%) 
пациента, на 6–7 день — 29 (26%), на 8–9 день — 25 (22%), на 
I10-й день болезни — 25 (22%). 

Терапия признавалась эффективной по совокупности 
изменений клинических, лабораторных признаков и резуль-
татов КТ. Клиническое улучшение предполагало снижение 
счёта по шкале NEWS на 2–3 день терапии, нормализацию 
температуры тела на 3–5 сут, восстановление SpO2 на 2–3 день 
для пациентов с поражением до 50% лёгочной ткани и на 7–10 
день с поражением 50–75% лёгочной ткани. Улучшение лабо-
раторных признаков предполагало увеличение числа лейко-
цитов, лимфоцитов и тромбоцитов до нормальных значений 
на 3–5 сут терапии, а также нормализацию содержания СРБ и 
фибриногена на 4–7 сут терапии. По результатам КТ предполага-
лось, что на 5–7 сут происходило закономерное течение процесса 
без появления новых очагов и увеличения площади поражения. 

По результатам лечения 113 пациентов по совокупности 
клинических и лабораторных признаков и результатов КТ ор-
ганов грудной клетки терапия барицитинибом на фоне стан-
дартной патогенетической терапии была признана эффек-
тивной у 95 (84%) субъектов и неэффективной — у 18 (16%). 

В рамках клинического применения барицитиниба в по-
пуляции российских пациентов были показаны значимые по-
ложительные изменения по сравнению с исходным уровнем 
следующих показателей: температура тела (с 37,2±0,8˚C до 
36,8±0,6˚C, p=0,000), насыщение крови кислородом (с 95,5±3,0% 
до 96,5±2,2%, p=0,011), СРБ (с 46,1±48,0 мг/л до 33,5±43,7 мг/л, 
p=0,010), тромбоциты (с 176,0±57,5 до 250,6±86,5; p=0,000), балл 
по шкале NEWS (с 1,7±1,3 до 1,1±1,2, p=0,001). Обнаруженные 
изменения свидетельствуют о снижении выраженности си-
стемного воспаления и улучшении состояния пациентов. 

Принимая во внимание ретроспективные сведения о без-
опасности применения барицитиниба и нежелательных реак-

циях, следует отметить, что в ходе лечения барицитинибом на-
блюдалось небольшое снижение среднего значения числа ней-
трофилов — с (3,1±1,4)×109 до (3,0±2,0)×109) и лимфоцитов — с 
(1,8±0,9)×109 до (1,7±0,9)×109, а также минимальные разнона-
правленные изменения средних значений активности транс-
аминаз — АЛТ изменялась с 33,9±23,6 Ед/л до 34,9±47,5 Ед/л, 
АСТ изменялась с 40,6±49,0 Ед/л до 38,5±25,5 Ед/л. 

В рамках рассматриваемого опыта применения барици-
тиниба было зарегистрировано 2 случая присоединения бак-
териальной инфекции, что согласуется с доступными сведе-
ниями о безопасности [17]. 

Обсуждение и заключение 
При сопоставлении результатов анализа 

опыта применения барицитиниба в российской 
популяции пациентов с COVID-19 с данным про-
ведённого ранее наблюдательного ретроспектив-
ного исследования в итальянской популяции [25] 
можно утверждать, что для лечения барицитини-
бом включались субъекты, состояние которых 
было менее тяжёлым по сравнению с популяцией 
итальянского исследования (табл. 2). Ожидаемо, 
что в этих условиях эффект вмешательства будет 
менее выраженным, поскольку существует 
меньше возможности для улучшения значений 
изменённых показателей, что обусловлено меха-
низмом действия препаратов. Динамика измене-
ний показателей эффективности в российской по-
пуляции согласуется с опубликованными данными 
наблюдательного ретроспективного многоцент-
рового клинического исследования в итальянской 
популяции, в котором также удалось достичь ста-

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2021, 66; 1–2 53

КЛИНИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ И ПРАКТИКА

Примечание. СО — стандартное отклонение; МКР — межквартильный размах; ОГК — органы грудной клетки. 
Note. СО — standard deviation; МКР — interquartile range; ОГК — thoracic organs.

Таблица 2. Исходные данные пациентов российской популяции. Дополнительно представлены данные из иссле-
дования в итальянской популяции  
Table 2. Initial data on patients in the Russian population. Additional data from a study in the Italian population
Показатель                                                                                              Российская                                              Итальянская популяция  
                                                                                                                          популяция                                                      исследования [25],  
                                                                                                                                                                                                        субъекты из группы 
                                                                                                                                                                                                   введения барицитиниба 
Число пациентов                                                                                     113                                                                             113 
Число пациентов                                                                           55/58 (49/51)                                                     73/40 (64.6/35.4) 
мужского/женского пола (%) 
                                                                                 среднее                  СО                медиана             МКР               медиана             МКР 
Возраст, лет                                                        57                      12,6                     56             48,50–63,00               68                   57–76 
День заболевания                                         7,54                     3,3                     7,00                    5–9                        7                      5–10 
Температура тела, °С                                    37,2                     0,8                     36,8              36,6–37,8               37,9              36,7–38,3 
Насыщение крови кислородом, %       95,5                     3,0                     96,0              95,0–98,0                 95                   92–98 
Лейкоциты, ×109/л                                         5,2                       1,7                      5,1                 4,0–6,3                   6,5                 4,9–8,3 
Нейтрофилы, ×109/л                                     3,1                       1,4                      2,8                 2,1–4,2                   4.7                 3,5–6,5 
Лимфоциты, ×109/л                                       1,8                       0,9                      1,6                 1,1–2,2                  0,93                0,7–1,2 
Тромбоциты, ×109/л                                    176,0                   57,5                  167,0          138,0–204,0              213                167–308 
АЛТ, Ед/л                                                            33,9                    23,6                    27,1              19,6–39,4                 29                   19–49 
АСТ, Ед/л                                                            40,6                    49,0                    31,1              25,3–40,9                 34                   25–51 
Креатинин, мкмоль/л                                 91,8                    24,4                    89,3              77,0–99,9                 80                   62–89 
CРБ, мг/л                                                            46,1                    48,0                    24,3              13,2–62,7                 82                  41–145 
Фибриноген, г/л                                             6,1                       1,4                      6,1                 5,0–7,2                    —                       — 
NEWS, балл                                                        1,7                       1,3                        2                       1–3                       —                       — 
КТ ОГК                                                                2,13                   0,390                     2                       2–2                       —                       —



тистической значимости различий по отношению 
к исходному уровню для показателей температуры 
тела, насыщения крови кислородом, СРБ; пере-
менная NEWS не оценивалась (табл. 3). 

Кратковременность курса применения бари-
цитиниба у пациентов с COVID-19 — 5 дней с про-
длением до 7–10 дней – может способствовать 
большей безопасности его применения по 
сравнению с длительным лечением при ревма-
тоидном артрите. 

Барицитиниб включён во Временные мето-
дические рекомендации «Профилактика, диагно-
стика и лечение новой коронавирусной инфек-
ции (COVID-19)» Минздрава России, версия 9 
(26.10.2020). На основании анализа результатов 
Адаптивного исследования терапии COVID-19 2 
(ACTT-2) и опыта применения у целевых групп па-
циентов с ревматоидным артритом с сопутствую-
щей инфекций COVID-19 Администрацией по 
продуктам питания и лекарствам США (U.S. Food 
and Drug Administration) были сделаны предвари-

тельные выводы о благоприятном влиянии при-
менения барицитиниба на течение COVID-19. Та-
кие предварительные выводы стали основанием 
для выдачи 19 ноября 2020 г. экстренного разре-
шения на применение (Emergency Use Authoriza-
tion) в США барицитиниба в комбинации с рем-
десивиром для лечения подозреваемой или 
лабораторно подтверждённой инфекции COVID-19 
у госпитализированных взрослых пациентов и 
детей старше 2 лет, которым дополнительно тре-
буется подача кислорода, искусственная венти-
ляция лёгких или экстракорпоральная мембран-
ная оксигенация [26, 27]. 

В целом результаты, полученные в рамках 
опыта клинического применения барицитиниба 
у 113 российских пациентов с COVID-19, согла-
суются с доступными данными зарубежных кли-
нических исследований и поддерживают эффек-
тивность и безопасность барицитиниба при 
лечении инфекции COVID-19. 
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Примечание. СО — стандартное отклонение; МКР — межквартильный размах; СРБ — С-реактивный белок, 
ОГК — органы грудной клетки. ** — критерий Уилкоксона; *** — t-критерий Стьюдента 
Note. СО — standard deviation; МКР – interquartile range; СРБ — C-reactive protein; ОГК — thoracic organs. ** — Wil-
coxon's test; *** — Student's t-test.

Таблица 3. Результаты анализа опыта клинического применения. Дополнительно представлены данные из ис-
следования в итальянской популяции.  
Table 3. Analysis results of the clinical use. Additional data from a study in the Italian population
Показатель                                                              Российская                                                                 Итальянская популяция  
                                                                                          популяция                                                                         исследования [25],  
                                                                                                                                                                                            субъекты из группы 
                                                                                                                                                                                       введения барицитиниба 
                                        исходный    финальная    исходный     финальная       p         исходный     финальная       p 
                                           уровень            оценка            уровень            оценка                          уровень             оценка               
                                           среднее           среднее          медиана          медиана                        медиана           медиана 
                                               (СО)                    (СО)                 (МКР)                (МКР)                             (МКР)                (МКР)                
Температура             37,2 (0,8)          36,8 (0,6)               36,8                    36,6         0,000***        37,9                       36           0,001**  
тела, °С                                                                               36,6–37,8          36,6–36,7                      36,7–38,3            36–36.1 
Насыщение крови   95,5 (3,0)          96,5 (2,2)               96,0                    97,0         0,011***          95                        97          0,0018** 
кислородом, %                                                               95,0–98,0          95,0–98,0    0,008**        92–98                 96–98                
Лейкоциты,               5,2 (1,7)            5,1 (2,0)                 5,1                       4,8          0,476***         6.5                       7.0           0,225** 
×109/л                                                                                     4,0–6,3              3,8–6,2       0,486**      4,9–8,3               5,8–8,6               
Нейтрофилы,           3,1 (1,4)            3,0 (2,0)                 2,8                       2,5          0,836***         4,7                       4,4           0,876** 
×109/л                                                                                     2,1–4,2              1,5–4,2       0,601**      3,5–6,5               3,2–6,9               
Лимфоциты,             1,8 (0,9)            1,7 (0,9)                 1,6                       1,6          0,215***        0,93                      1.3          0,0017** 
×109/л                                                                                     1,1–2,2              1,1–2,2       0,303**      0,7–1,2                 1–2,1                 
Тромбоциты,        176,0 (57,5)     250,6 (86,5)           167,0                  239,0       0,000***         213                      284          0,189** 
×109/л                                                                                138,0–204,0     194,0–300,0  0,000**     167–308             205–419              
АЛТ, Ед/л                  33,9 (23,6)       34,9 (47,5)             27,1                    23,5         0,626***          29                        45           0,076** 
                                                                                               19,6–39,4          16,5–41,9    0,175**        19–49                26,7–71              
АСТ, Ед/л                   40,6 (49,0)       38,5 (25,5)             31,1                    30,4         0,441***          34                        30           0,764** 
                                                                                               25,3–40,9          22,5–45,3    0,850**        25–51                23–43.5              
Креатинин,              91,8 (24,4)       91,1 (34,6)             89,3                    84,7         0,582***          80                        78           0,934** 
мкмоль/л                                                                          77,0–99,9          71,8–98,8    0,798**        62–89                62–88.5              
СРБ, мг/л                  46,1 (48,0)       33,5 (43,7)             24,3                    18,7         0,010***          82                          3             0,000** 
                                                                                               13,2–62,7           7,9–36,0     0,005**      41–145             (1,3–8,8)             
NEWS, балл                1,7 (1,3)            1,1 (1,2)                   2                          1            0,001**           —                         — 
                                                                                                     1–3                     0–1                                       
КТ ОГК                      2,14 (0,390)     2,00 (0,703)               2                          2            0,078***          —                         — 
                                                                                                     2–2                     2–2          0,086**             
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