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Àííîòàöèÿ
Öåëü – îïðåäåëèòü ýôôåêòèâíîñòü àìèíîäèãèäðîôòàëàçèíäèîíà íàòðèÿ (ïðåïàðàò Ãàëàâèò) äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ ïðîãðåññèðîâàíèÿ
ëåãî÷íûõ îñëîæíåíèé êîðîíàâèðóñíîé èíôåêöèè: óñêîðåíèÿ ðåãðåññèè ëåãî÷íûõ èíôèëüòðàòîâ è ðàçðåøåíèÿ COVID-ïíåâìîíèè.
В исследование включены 22 больных COVID-пневмонией средней и тяжелой степени тяжести. В наблюдение включены 8 мужчин
и 14 женщин, средний возраст составил 62,1±7,4 года. Больных, имеющих более одного фактора неблагоприятного прогноза, – 82%.
Средний объем поражения легочной ткани (компьютерная томография – КТ-2, 25–50% объема легких) зарегистрирован у 13 (59,1%)
больных, значительный объем (КТ-3, 50–75% объема легких) – у 9 (40,9%). У всех больных имелись проявления прогрессирующей
дыхательной недостаточности за счет гипоксемии и сопутствующих заболеваний. Аминодигидрофталазиндион натрия применяли на
7–14-е сутки от начала заболевания, по окончании курса стандартной комплексной терапии, в случае сохранения признаков
интоксикации, отрицательной динамики по данным КТ. Ïðèìåíåíèå àìèíîäèãèäðîôòàëàçèíäèîíà íàòðèÿ ïîëîæèòåëüíî âëèÿëî íà
äèíàìèêó êëèíè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé. Ïðîãðåññèðîâàíèå äûõàòåëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè îñòàíîâëåíî, îòìå÷àëîñü óâåëè÷åíèå çíà÷åíèé
SpO2. Ïî äàííûì êîíòðîëüíîé ÊÒ îòìå÷åíû ñòàáèëèçàöèÿ ñòåïåíè ïîðàæåíèÿ ëåãî÷íîé ïàðåíõèìû, à òàêæå óìåíüøåíèå ðàçìåðîâ
óïëîòíåííûõ ó÷àñòêîâ â ëåãî÷íîé òêàíè è ôîðìèðîâàíèå êàðòèíû îðãàíèçóþùåéñÿ ïíåâìîíèè, ÷òî ñïîñîáñòâîâàëî ñíèæåíèþ
ñòåïåíè äûõàòåëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Èñïîëüçîâàíèå àìèíîäèãèäðîôòàëàçèíäèîíà íàòðèÿ â êîìïëåêñíîé òåðàïèè COVID-
ïíåâìîíèè îêàçûâàåò ìîäóëèðóþùåå äåéñòâèå íà èììóííóþ ñèñòåìó îðãàíèçìà, ïðåäîòâðàùàåò ïðîãðåññèðîâàíèå ïîðàæåíèÿ
ëåãî÷íîé òêàíè, ñïîñîáñòâóåò ðåãðåññèè èíôèëüòðàòèâíûõ î÷àãîâ, ïðåäóïðåæäàÿ ðàçâèòèå èçáûòî÷íîãî ïíåâìîôèáðîçà è
ïðåïÿòñòâóÿ ïðîãðåññèðîâàíèþ äûõàòåëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè.
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Aim – to determine the efficacy of drug aminodihydrophthalazinedione sodium (Galavit) for prevention of progression of the coronavirus
infection pulmonary complications: acceleration of regression of pulmonary infiltrates and resolution of COVID-induced pneumonia. 
22 patients with medium and severe COVID-induced pneumonia were included in the study. The study included 8 men and 14 women, the
average age was 62.1±7.4 years. Patients with more than one adverse prognostic factor made 82%. Average volume of pulmonary tissue affection
(computer tomography – CT-2, 25–50% of lung volume) was registered in 13 (59.1%) patients, significant volume (CT-3, 50–75% of lung volume),
in 9 (40.9%) patients. All patients had progressive respiratory failure manifestations due to hypoxemia and related diseases.
Aminodihydrophthalazinedione sodium was administered for 7–14 days from the beginning of disease, at the end of the course of standard
complex therapy, in case of preservation of signs of intoxication, negative dynamics according to computer tomography data. Administration of
aminodihydrophthalazinedione sodium had a positive effect on the dynamics of clinical scores. The progression of respiratory failure was
halted and there was an increase in SpO2 values. According to the control computer tomography data the stabilization of the pulmonary
parenchyma affection degree was noted, as well as reduction of the size of the compacted areas in the pulmonary tissue and formation of
the picture of organising pneumonia that contributed to reduction of respiratory failure grade. The use of aminodihydrophthalazinedione
sodium in complex therapy of COVID-induced pneumonia has a modulating effect on the immune system, prevents the progression of
pulmonary tissue affection, promotes regression of infiltration foci, preventing the development of excessive pneumofibrosis and the
progression of respiratory failure.
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ИЛ – интерлейкин
ИФН – интерферон

КТ – компьютерная томография
ПЦР – полимеразная цепная реакция
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Ââåäåíèå
В марте 2020 г. Всемирная организация здравоохранения

объявила о пандемии COVID-19, вызванной новым корона-
вирусом SARS-CoV-2. Основным проявлением коронавирус-
ной  инфекции является интерстициальная вирусная пневмо-
ния, нередко приводящая к тяжелому респираторному
дистресс-синдрому и прогрессирующей дыхательной недо-
статочности [1]. В литературе все больше внимания уде-
ляется отдаленным функциональным результатам, которые
могут оказаться неутешительными даже у больных, пере-
несших COVID-пневмонию в легкой форме, из-за медленной
резорбции очагов консолидации в легочной паренхиме, про-
грессирующего пневмофиброза и связанной с ним дыхатель-
ной недостаточностью [2, 3].

Коронавирус SARS-CoV-2 повреждает  альвеолярные
клетки и запускает локальный иммунный ответ с активацией
макрофагов,  моноцитов, дендритных клеток, которые вызы-
вают активную генерацию провоспалительных цитокинов, про-
воцируя «цитокиновый шторм». SARS-CoV-2 вмешивается в
сбалансированную систему цитокинов, и от адекватности им-
мунологических реакций зависят характер клинического тече-
ния и исход заболевания. В условиях адекватного иммунного
статуса альвеолярные макрофаги распознают и фагоцитируют
апоптотические клетки. В случае несбалансированного иммун-
ного ответа, в том числе на фоне повышенной проницаемости
сосудов, происходит избыточная инфильтрация моноцитами,
макрофагами и Т-клетками, с последующим развитием «цито-
кинового шторма» – неконтролируемой гиперпродукцией в
очаге воспаления активированными иммунокомпетентными
клетками провоспалительных цитокинов (интерлейкинов –
ИЛ-1, ИЛ-6, фактора некроза опухоли α), что в итоге приводит
к формированию обширного очага воспаления, отеку легких,
синдрому системной воспалительной реакции и полиорганному
повреждению [4]. 

При лечении коронавирусной пневмонии особое значе-
ние приобретает не только купирование «цитокинового
шторма», но и  предупреждение прогрессирования легочных
осложнений. В том числе уменьшение (ограничение) пло-
щади воспалительного поражения паренхимы легких, уско-
рение рассасывания воспалительных инфильтратов и
 предупреждение формирования избыточного пневмофиб-
роза, неизбежно ухудшающего отдаленные функциональ-
ные результаты. Уменьшение повреждающего действия ле-
гочной ткани и быстрое рассасывание внутрилегочных
инфильтратов является залогом предотвращения образова-
ния избыточного пневмофиброза.

Изучение динамики развития COVID-инфекции выявило
тенденцию к появлению больных, госпитализируемых по-

вторно. У этих пациентов в ходе первичной госпитализации
купировали явления интоксикации, зафиксировали стабили-
зацию данных компьютерной томографии (КТ) на уровне
КТ-1, реже КТ-2, результаты полимеразной цепной реакции
(ПЦР) –  отрицательные. Однако в последующем у этих
больных вновь появляются признаки интоксикации и дыха-
тельной недостаточности, тест ПЦР на SARS-CoV-2 после
нескольких отрицательных результатов вновь может ока-
заться положительным [5]. При этом по данным КТ отме-
чается прогрессирование легочных осложнений COVID-ин-
фекции, а по лабораторным показателям – нарастание
уровня С-реактивного белка и лейкоцитов. Прогрессирова-
ние COVID-инфекции может быть связано как с персистен-
цией вируса из-за несовершенства  иммунокомпетентных ре-
акций, так и с присоединением вторичной бактериальной
инфекции, в том числе после назначения гормональных пре-
паратов, которые оказывают иммунодепрессивное действие,
в то время как рассасывание инфильтратов происходит под
контролем  иммунокомпетентных клеток. 

Вынужденное применение антицитокиновых препаратов
и кортикостероидов с целью подавления «цитокинового
шторма» угнетает синтез эндогенного интерферона (ИФН),
играющего ключевую роль в подавлении вирусной инфек-
ции [6]. Заметим, что эндогенные ИФН оказываются более
эффективными, чем их экзогенные аналоги, поэтому акти-
визация их синтеза важна для лечения вирусной инфекции. 

Использование препаратов, способных активировать
макрофагальное звено иммунной защиты, нередко вызывает
сомнения из-за опасений усугубления «цитокинового
шторма» и дополнительной альтерации легочной ткани за
счет избыточной макрофагальной активности. В этой связи
использование иммуномодуляторов, избирательное действие
которых направлено на нормализацию активности есте-
ственного и коррекцию адаптивного иммунитета, кажется
патогенетически обоснованным. 

Для регуляции неадекватной реакции иммунного ответа,
вызванного SARS-CoV-2, перспективным является исполь-
зование препаратов, с одной стороны, стимулирующих про-
дукцию собственного (эндогенного) ИФН, нормализующих
активность естественного иммунитета, а с другой – стаби-
лизирующих и корригирующих адаптационный иммунитет.
К таким лекарственным средствам относится иммуномоду-
лятор аминодигидрофталазиндион натрия – препарат Гала-
вит (Galavit) [7–10]. 

Галавит является синтетическим иммуномодулятором с
зарегистрированным противовоспалительным действием 
[8, 11]. Механизм действия препарата связан с его способ-
ностью воздействовать на функционально-метаболическую
активность фагоцитарных клеток (моноцитов/макрофагов,
нейтрофилов, естественных киллеров) [8, 11, 12]. Кроме
этого, Галавит нормализует антителообразование, опосре-
дованно стимулирует выработку эндогенных ИФН (ИФН-α
и ИФН-γ), синтез которых блокирует SARS-CoV-2 [8, 12].
Препарат обратимо ингибирует избыточный синтез гипер-
активированными макрофагами фактора некроза опухо-
лей α, ИЛ-1, ИЛ-6 и других провоспалительных цитокинов,
активных форм кислорода, уровень которых определяет
степень воспалительных реакций, их цикличность, а также
выраженность интоксикации и уровень оксидантного
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стресса. Нормализация функционального состояния макро-
фагов приводит к восстановлению антигенпредставляющей
и регулирующей функции макрофагов, снижению уровня
аутоагрессии. Галавит стимулирует активность нейтро-
фильных гранулоцитов, усиливая фагоцитоз и повышая
неспецифическую резистентность  организма к инфек-
ционным заболеваниям [8, 12]. Кроме того, Галавит обла-
дает  выраженным антиоксидантным действием:  снижает
выработку гиперактивированными макрофагами активных
форм кислорода, инактивирует радикальные  соединения,
регулирует активность  антиоксидантных ферментных си-
стем организма, что уменьшает уровень оксидантного
стресса и защищает ткани и органы от разрушительного
воздействия радикалов [13]. Антиоксидантное действие
Галавита показано при разных инфекционно-
воспалительных заболеваниях [13–16].

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
Проведено клиническое наблюдение по  использованию

аминодигидрофталазиндиона натрия (препарата Галавит) для
предотвращения прогрессирования легочных осложнений ко-
ронавирусной инфекции, вызванной SARS-CoV-2, в частно-
сти для ускорения рассасывания легочных инфильтратов и
ускорения разрешения пневмонии у больных COVID-19. На-
значение препарата Галавит проводилось решением врачеб-
ной комиссии по оценке польза/риск для каждого пациента.

Характеристика группы наблюдения
В исследование включались больные COVID-пневмо-

нией средней и тяжелой степени тяжести. Всего в исследо-
вание включены 22 пациента, находившихся на лечении в
госпитале COVID-19 на базе УКБ №4 Первого МГМУ им.
И.М. Сеченова (Сеченовский Университет). 

В наблюдение включены 8 мужчин и 14 женщин, сред-
ний возраст составил 62,1±7,4 года. У 17 (77,3%) больных
диагноз SARS-CoV-2 подтвержден методом ПЦР, у осталь-
ных – по данным КТ и клинической картины. Оценка сте-
пени выраженности изменений вирусной пневмонии и харак-
тера поражения паренхимы легких проводилась в
соответствии с временными методическими рекоменда-
циями Минздрава России [17, 18]. Больные старшей возраст-
ной категории (>60 лет) составили 68%. Больные, имеющие
более одного фактора неблагоприятного прогноза, – 82%.
Больные в возрасте старше 60 лет, имеющие предикторы,
отягощающие прогноз заболевания, и факторы неблагопри-
ятного прогноза COVID-19, составили 52%.

Основная коморбидная патология – заболевания сер-
дечно-сосудистой системы (см. таблицу). 

Средний объем поражения легочной ткани (КТ-2, 25–
50% объема легких) зарегистрирован у 13 (59,1%) больных,

значительный объем (КТ-3, 50–75% объема легких) – у 
9 (40,9%).

У всех больных имелись проявления прогрессирующей
дыхательной недостаточности за счет гипоксемии и сопут-
ствующих заболеваний. Диспноэ (чувство нехватки воздуха,
стеснения в области грудной клетки, одышка и тахипноэ)
беспокоили 15 (68,2%) больных. Проявления акроцианоза
отмечены у 12 (54,5%) больных. Уровень SpO2<95% реги-
стрировали у 11 (50%), SpO2<93% – у 8 (36,4%),
SpO2<90% – у 3 (13,6%) больных. Проявления метаболиче-
ского ацидоза  отмечены у 8 (36,4%). Все больные – кисло-
родозависимые. Поддержка респираторных функций прово-
дилась с использованием оксигенотерапии (через лицевую
маску или назальные канюли) у 16 (72,7%), применялась не-
инвазивная вентиляция легких в режиме CPAP у 6 (27,3%).
Отмечались прирост показателя частоты дыхательных дви-
жений (>22) в динамике, нарастание признаков дыхательной
недостаточности. Все больные угрожаемы по неблагопри-
ятному прогнозу, прогрессированию дыхательной недоста-
точности, имели повышенный риск перевода на искусствен-
ную вентиляцию легких. 

Всем пациентам группы наблюдения проводили ком-
плексную медикаментозную терапию коронавирусной ин-
фекции в соответствии с временными методическими реко-
мендациями Минздрава России: гидроксихлорохин +
азитромицин, или мефлохин + азитромицин, или лопина-
вир/ритонавир + рекомбинантный ИФН-β1b [17, 18]. Ис-
пользовали лечебные дозы низкомолекулярных гепаринов.
Активно применяли оксигенотерапию, неинвазивную венти-
ляцию легких в режиме CPAP в сочетании с прон-позицией
[17, 18]. 

Галавит применяли на 7–14-е сутки от начала заболева-
ния, по окончании курса стандартной комплексной терапии,
в случае сохранения признаков интоксикации, отрицатель-
ной динамики по данным КТ, выражающейся в увеличении
количества участков уплотнения, и/или  количества долей
легких, затронутых уплотнением по типу «матового
стекла», и/или  участков консолидации.

Галавит назначали в двух лекарственных формах: при
тяжелой форме COVID-19 внутримышечные инъекции по
200 мг в 1-й день, затем по 100 мг 2 раза в сутки до купиро-
вания симптомов интоксикации, далее по 100 мг/сут в тече-
ние 10 дней или до окончания срока госпитализации; при
среднетяжелой форме – сублингвально по 2 таблетки 
(50 мг) 2 раза в сутки в течение 10 дней, затем по 1 таблетке
(25 мг) 2 раза в сутки в течение 5 дней. 

Оценка динамики клинико-диагностических параметров
включала анализ уровня дыхательной недостаточности
(SpO2≤95%), гипертермии (температура тела выше 37,5ºС).
В оценке динамики поражения легких учитывали характер
поражения паренхимы легких, степень выраженности изме-

Õàðàêòåðèñòèêà ïàöèåíòîâ ïî ñîïóòñòâóþùèì çàáîëåâàíèÿì

Сопутствующее заболевание Абсолютное число (%)
Сердечно-сосудистые заболевания, всего

• Атеросклероз коронарных артерий
• Ишемическая болезнь сердца
• Фибрилляция предсердий

16 (72,7)
14 (63,6)
9 (40,9)
2 (9,1)

Ожирение 2–3-й степени 7 (31,8)
Сахарный диабет 2-го типа 5 (22,7)
Хронический бронхит и эмфизема легких 3 (13,6)
Бронхиальная астма 2 (9,1)
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нений вирусной пневмонии по данным КТ. Динамика лабо-
раторных показателей включала определение уровней лей-
коцитов, нейтрофилов, лимфоцитов, тромбоцитов,
 С-реактивного белка, ферритина, D-димера, лактатдегидро-
геназы, фибриногена, протромбинового времени, амилазы,
ферментов цитолиза (аспартат- и аланинаминотрансфераза).

Ðåçóëüòàòû
Применение Галавита положительно влияло на динамику

клинических показателей. Купирование гипертермии на 
3–4-е сутки применения Галавита наблюдалось у 10 (45,5%)
больных. Прогрессирование дыхательной недостаточности
остановлено: у всех больных быстро регрессировали
одышка и акроцианоз. На 3-е сутки применения препарата
отмечено увеличение значений SpO2 с 84% ±2 до 94% ±2 у
5 (22,7%) и с 91% ±2 до 95% ±2 у 12 (54,5%) больных. Не-
обходимость применения неинвазивной вентиляции легких
в режиме CPAP устранена на 4-е сутки применения препа-
рата, оксигенотерапия (через лицевую маску или носовые
канюли) продолжена более 7 дней лишь у 4 (18%) больных.
Ни один больной не переведен на искусственную вентиля-
цию легких. 

Наблюдалась положительная динамика по лаборатор-
ным показателям. Уровень С-реактивного белка достоверно
снижался у 13 (59,1%) больных на 68% (с 115±17 до
37±5 мг/мл, р<0,05) на 3–4-е сутки; у 14 (63,6%) наблюда-
лась нормализация уровня лейкоцитов (с 14±2¥109/л до
8±2¥109/л); у 6 (27,3%) пациентов отмечалось купирование
лимфопении (с 0,3±0,1¥109/л до 1,9±0,4¥109/л) на 
5–6-е сутки применения препарата. Показатели D-димера
имели тенденцию к снижению (с 1,6±0,3 до 0,7±0,1 мкг/мл)
у 9 (40,9%) пациентов на 4-е сутки применения Галавита.

Ярким проявлением положительного влияния Галавита
на течение иммунокомпетентных реакций и противовоспа-
лительного действия стала скорость регрессии воспалитель-
ных  изменений легочной ткани. Так, до применения Галавита
по данным контрольной томографии на 7-е сутки отмечались
нарастание изменений (прогрессирование) в виде увеличения
размеров (объема и протяженности) имевшихся участков
уплотнения легочной ткани по типу «матового стекла», по-
явление новых участков «матового стекла», слияние отдель-
ных участков поражения легких в более крупные уплотне-
ния, вплоть до субтотального поражения легких у 5 (22,7%)
больных. Выраженность участков «матового стекла» по-
прежнему значительно преобладала над консолидацией у 
7 (31,8%) больных. Положительную динамику (регрессию
воспалительных инфильтратов) до применения препарата не
регистрировали у 10 (45,5%) больных. Двусторонний плев-
ральный выпот выявлен у 2 (9,1%) больных.

После применения препарата Галавит по данным конт-
рольной КТ отмечена стабилизация степени поражения ле-
гочной паренхимы на уровне КТ-2 у 12 (54,5%) пациентов.
Трансформация участков «матового стекла» в уплотнения
по типу консолидации (нарастание плотности измененных
участков легочной паренхимы) без видимого увеличения
объема (протяженности) поражения легких, а также умень-
шение размеров уплотненных участков в легочной ткани и
формирование картины организующейся пневмонии вы-
явлены у 10 (45,5%) больных COVID-19, что способство-
вало снижению степени дыхательной недостаточности.

Динамика изменений повреждений паренхимы легких по
данным КТ достоверно (р<0,05) коррелировала с измене-
ниями клинической картины, уменьшением уровня дыха-
тельной недостаточности. За время наблюдения также не

отмечено увеличения лихорадки, эпизодов повторного «ци-
токинового шторма», нивелировалась лимфопения, отсут-
ствовал повторный подъем уровня С-реактивного белка как
признак вторичной бактериальной инфекции, что создавало
наилучшие предпосылки для купирования воспаления и
 предупреждало избыточный пневмофиброз. Уменьшение
сроков резорбции легочных  инфильтратов влияло и на сред-
нюю продолжительность госпитализации, которая соста-
вила 14,7±1,8 дня. Летальные исходы в группе наблюдения
отсутствовали.

Îáñóæäåíèå
В условиях отсутствия этиотропных противовирусных

препаратов в отношении инфекции COVID-19 лечение па-
циентов, особенно с более тяжелым течением или наличием
сопутствующих заболеваний, представляет большую про-
блему. Использование рекомендованных перепрофилиро-
ванных противовирусных препаратов коротким курсом за-
частую не приводит к купированию «цитокинового шторма»
и стабилизации повреждения легочной ткани, что заставляет
продолжать поиск препаратов патогенетического действия
на иммунное звено. Применение таргетных антицитокино-
вых препаратов и глюкокортикоидов не позволяет пол-
ностью купировать «цитокиновый шторм», может усугуб-
лять лимфопению. Кроме того, все более актуальным
становится не только проблема купирования «цитокинового
шторма», но и влияние на отдаленные функциональные ре-
зультаты лечения интерстициальной COVID-пневмонии,
связанные с дыхательной недостаточностью и избыточным
пневмофиброзом. 

В данном наблюдательном исследовании представлены
результаты небольшого клинического опыта применения
иммуномодулирующего лекарственного препарата Галавит,
обладающего дополнительным противовоспалительным и
антиоксидантным действием. 

Добавление аминодигидрофталазиндиона натрия к стан-
дартной комплексной терапии COVID-пневмонии продемон-
стрировало уменьшение сроков купирования проявлений ин-
токсикации, возможность предупреждения прогрессирования
«цитокинового шторма», предотвращение прогрессирования
легочной  деструкции, что способствовало нормализации па-
раметров SpO2, регрессии кислородозависимости, пред-
упреждению прогрессирования внутрилегочного поражения,
что подтверждается  динамикой КТ. Кроме того, исходя из
 положительной динамики лабораторных показателей, за
время наблюдения на фоне применения Галавита отмечены
корригирующее (модулирующее) влияние на уровень лейко-
цитов (нормализция как лейкоцитоза, так и лейкопении),
значимое снижение уровня маркеров  воспаления (С-реактив-
ного белка), отсутствие повторных всплесков «цитокинового
шторма».

Благоприятные эффекты Галавита на лабораторные и
инструментальные показатели пациентов с COVID-пневмо-
нией позволяют  надеяться на улучшение отдаленных резуль-
татов и предупреждение избыточного пневмофиброза, а
также снижение проявлений хронической дыхательной не-
достаточности.

Çàêëþ÷åíèå
Добавление аминодигидрофталазиндиона натрия к ком-

плексной терапии больных COVID-пневмонией средней и
тяжелой степени с прогрессирующим поражением легочной
ткани позволяет достигнуть выраженного клинического эф-
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Аминодигидрофталазиндион натрия для предотвращения прогрессирования COVID-пневмонии

фекта. Благодаря иммуномодулирующему действию на им-
мунную систему организма, противовоспалительному и ан-
тиоксидантному эффекту Галавит приводит к нормализации
цитокиновой макрофагально-фагоцитарной активности,
предотвращает прогрессирование поражения легочной
ткани, способствует рассасыванию инфильтративных оча-
гов, предупреждая развитие избыточного пневмофиброза,

что создает патогенетическую основу для достижения бла-
гоприятных отдаленных функциональных результатов, пре-
пятствуя прогрессированию дыхательной недостаточности.
Дальнейшие контролируемые клинические исследования по-
могут уточнить данный эффект при лечении COVID-19.
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