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Резюме.  Обзор выполнен посредством поиска тематической информации среди доступных источников лите-

ратуры в базах данных Pubmed, Scopus, Web of Science, eLibrary, 49 из которых (1997–2022 гг. издания) вошли 

в данный обзор. Анализ этих работ направлен на особенности индуцированной цитокиновым штормом ги-

первоспалительной реакции с признаками иммуносупрессии, сопровождающейся выраженной лимфопенией 

со снижением количества CD4+ Т-хелперов при тяжелом течении COVID-19. Прогностическим фактором не-

благоприятного прогноза служит коррелирующий с тяжестью заболевания маркер системной воспалительной 

реакции — растворимый рецептор IL-2, а также соотношение нейтрофилов к лимфоцитам и дисбаланс суб-

популяций лимфоцитов. Направленная на ослабление воспалительной реакции иммуносупрессивная тера-

пия тяжелых форм COVID-19 усугубляет иммунную дисфункцию, подавляя Т-клеточный ответ, в основном, 

за счет Th1 лимфоцитов, участвующих в идентификации и элиминации внутриклеточных патогенов, в част-

ности вирусов. При этом страдает клеточно-опосредованный иммунитет, который обеспечивают цитотокси-

ческие Т-лимфоциты, натуральные киллеры и макрофаги. Для предупреждения или ослабления иммуносу-

прессии, сопровождающей тяжелое течение и приводящей к серьезным и длительным осложнениям, а также 

к присоединению вторичных инфекций, необходима своевременная и адресная иммунокоррекция. В борьбе 

с цитокиновым штормом важно не упустить момент развития иммуносупрессивного состояния, переходяще-

го в иммунопаралич, что следует из последних публикаций, освещающих тактику лечения иммуноопосредо-

ванных осложнений коронавирусной инфекции. В обзоре рассмотрены возможности иммуносупрессивной 

терапии, помимо глюкокортикостероидов и моноклональных антител, блокирующих IL-6 или его рецепторы. 

Приведены примеры работ с использованием мезенхимальных стволовых клеток (МСК) для снижения си-

стемной воспалительной реакции при COVID-19. Подвергнуто анализу применение антиген-специфических 

Treg и их сочетаний с антагонистами фактора некроза опухолей α (TNFα), интерферона γ (IFNγ) и с низкими 

дозами IL-2 у пациентов с SARS-CoV-2-инфекцией. Прогностические перспективы технологии CAR-Т-клеток 

и CAR-NK-клеток рассмотрены в плане новых терапевтических подходов, нацеленных на «обучение» эффек-

торных клеток распознавать поверхностный шиповидный (S) белок вируса SARS-CoV-2. Целесообразность 
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иммунокоррегирующей терапии подчеркивается также сравнительным анализом эффективности IL-7 или 

IL-15 у пациентов с COVID-19 с иммуносупрессией. Критическая оценка коррекции иммуносупрессивных 

состояний у пациентов с COVID-19 в постковидный период с помощью низкодозной терапии препаратами 

IL-2 позволила выявить ее способность восстанавливать клеточный иммунный ответ. В результате в качестве 

заместительной цитокиновой терапии у этих пациентов, при переходе от гипервоспалительной к гиповоспа-

лительной фазе иммунного ответа, может быть рекомендована низкодозная IL-2 терапия.

Ключевые слова: COVID-19, цитокиновый шторм, Т-клеточный ответ, иммунокорригирующая терапия, IL-2.
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Abstract. Here, we review thematic publications in available literature sources of the databases PubMed, Scopus, Web 

of Science, eLibrary, 49 of which were dated of the years 1997–2022. Analysis of such reports is aimed at assessing features 

of cytokine storm-induced hyperinflammatory reaction with signs of immunosuppression accompanied by pronounced 

lymphopenia and lowered count of CD4+T helpers during severe COVID-19. The prognostic factor for unfavorable prog-

nosis was based on the marker of systemic inflammatory reaction correlating with the disease severity — the soluble IL-2 

receptor as well as the neutrophil-to-lymphocyte ratio and the lymphocyte subset imbalance. An immunosuppressive 

therapy of severe forms of COVID-19, aimed at weakening the inflammatory response, exacerbates immune dysfunction 

by suppressing the T cell function, mainly due to Th1 lymphocytes involved in recognizing and eliminating intracellular 

pathogens particularly viruses. Upon that, cell-mediated immunity becomes compromised that relies on cytotoxic T-lym-

phocytes, natural killer cells and macrophages. Timely and targeted immunocorrection is required to prevent or reduce 

the immunosuppression that accompanies a severe disease course and leads to serious and prolonged complications, as 

well as to association of secondary infections. In fight against the cytokine storm, it is important not to miss a time point 

of developing immunosuppressive condition that transitions into immunoparalysis as follows from recent publications 

covering the tactics of treating immune-mediated complications of coronavirus infection. The review discusses opportu-

nities for immunosuppressive therapy along with glucocorticosteroids and monoclonal antibodies blocking IL-6 or cog-

nate receptors. Studies using mesenchymal stem cells (MSCs) to reduce systemic inflammatory response at COVID-19 

are outlined in the review. The use of antigen-specific Treg and their combinations with antagonists of tumor necrosis 

factor-α (TNFα), interferon-γ (IFNγ) as well as low-dose IL-2 in patients with SARS-CoV-2 infection were analyzed. 

The prognostic perspectives for CAR-T cells and CAR-NK cells technology have been considered as novel therapeutic 

approaches aimed at “training” effector cells to recognize the surface SARS-CoV-2 virus spike-like (S) protein. The fea-

sibility of a therapeutic approach is also emphasized by comparatively analyzed of efficacy of using IL-7 or IL-15 during 

lymphopenia in patients with COVID-19. Here, side effects complicating immunocorrection come to the fore. Critical 

evaluation of corrected immunosuppressive conditions in patients with COVID-19 in the post-COVID-19 period by us-

ing low-dose IL-2 therapy revealed its ability to repair cellular immune response. As a result, a low-dose IL-2 therapy 

is recommended as a cytokine replacement therapy in such patients with COVID-19 during hyper-to-hypo-inflammatory 

phase transition in immune response.

Key words: COVID-19, cytokine storm, T-cell response, immunocorrection therapy, IL-2.

Введение

Факторы риска, связанные с поступлением 

в отделение интенсивной терапии и смертью па-

циентов с COVID-19, включают пожилой воз-

раст, сопутствующие заболевания, повышенный 

индекс массы тела, уровень в крови трансами-

наз, лактатдегидрогеназы, D-димера, ферритина 

и лимфопению на фоне увеличения растворимого 

рецептора интерлейкина-2 (IL-2Р) [21]. Недавние 

исследования показали, что лимфопения (число 

лимфоцитов < 1,0 × 109/л) является одним из кри-

териев тяжести COVID-19 и может рассматри-

ваться как проявление иммуносупрессии [2, 45]. 

Уменьшение числа CD4+ и CD8+ Т-клеток и цито-

киновый шторм с повышением уровня медиато-

ров воспаления в крови, например IL-6, являются 

типичными лабораторными отклонениями при 

тяжелом течении коронавирусных инфекций, та-

ких как MERS-CoV (Betacoronavirus) и SARS-CoV 

(COVID-19). Динамика субпопуляций лимфоци-

тов и воспалительных цитокинов в периферичес-

кой крови при СOVID-19 остается в значительной 

степени неясной [25].
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Лимфопения у больных COVID-19 
как показатель тяжести течения 
заболевания

Лимфопения указывает на степень прогрес-

сирования заболевания; она зарегистрирована 

у 85% больных COVID-19 в критическом состоя-

нии, что обеспечивает ее значимую прогности-

ческую ценность. Лимфопения наблюдается 

не только при COVID-19, но и при других ви-

русных инфекциях, в частности при тяжелом 

течении гриппа и MERS. Предполагаемые ме-

ханизмы лимфопении включают миграцию 

лимфоцитов в ткани паренхиматозных органов, 

гиперлактацидемию, вызывающую подавление 

пролиферации лимфоцитов, а также воспали-

тельный цитокиновый шторм, приводящий 

к апоптозу этих клеток [20]. В когортном иссле-

довании (n = 191) показано, что выявленная у па-

циентов лимфопения почти в 3 раза более вы-

ражена у невыживших пациентов в сравнении 

с выжившими [8]. Ретроспективное клиническое 

исследование (n = 589) продемонстрировало, что 

часто встречающаяся лимфопения у пожилых 

пациентов с COVID-19 и с сопутствующими за-

болеваниями является важным прогностичес-

ким признаком тяжелого течения и смерти при 

COVID-19. У большинства умерших пациентов 

лимфопения была выраженной [15].

Прогностическим параметром можно счи-

тать как относительное, так и абсолютное ко-

личество лимфоцитов в периферической крови. 

Относительное количество лимфоцитов у боль-

ных с тяжелой вирусной интоксикацией сни-

жалось до 5% от нормы в течение 2 недель после 

начала заболевания и увеличивалось примерно 

до 10% в период выздоровления. Однако у боль-

ных с умеренной интоксикацией отклонения 

этого показателя были незначительными [41]. 

Снижение относительного числа лимфоцитов 

ниже 20% у больных COVID-19 в течение пер-

вых 10–12 дней заболевания рассматривается 

как неблагоприятный прогностический фактор, 

а снижение лимфоцитов ниже 5% связано с вы-

соким риском смерти, и такие пациенты нужда-

лись в интенсивной терапии. У пациентов в от-

делениях интенсивной терапии среднее число 

лимфоцитов составляло 800 кл/мкл, а в тяжелых 

случаях абсолютное число лимфоцитов резко 

снижалось до 100 кл/мкл [47]. Явно выражен-

ная лимфопения наблюдалась у терминальных 

пациентов в отличие от выздоравливающих. 

Это свидетельствует о прогрессивном наруше-

нии иммунного статуса при тяжелой вирусной 

интоксикации с развитием иммунодепрессии 

вплоть до иммунопаралича. Маркером систем-

ной воспалительной реакции при тяжелой сте-

пени заболевания может служить вираж соот-

ношения нейтрофилов к лимфоцитам (Н/Л). 

Подобный феномен описан для пациентов с сеп-

сисом, у которых нарушение соотношения Н/Л 

коррелирует с тяжестью заболевания, определяе-

мой по шкале APACHE II, и 28-дневной леталь-

ностью [26]. При относительно благоприятном 

течении COVID-19 лимфопения не сопровожда-

ется значительными колебаниями количества 

нейтрофилов в крови.

Субпопуляционный состав лимфоцитов 
на фоне лимфопении

Прогностическое значение для прогресси-

рования заболевания у пациентов с COVID-19 

имеет не только лимфопения, но также изме-

нение соотношения отдельных субпопуляций 

лимфоцитов. У пациентов с COVID-19, особенно 

с тяжелым течением, лимфопения развивалась 

преимущественно в результате снижения ко-

личества CD4+ Т-хелперов. Однако число CD8+ 

Т-клеток и В-лимфоцитов не претерпевало суще-

ственных изменений. Выраженная лимфопения 

была свя зана не только со снижением количества 

T-хелперов, но и с торможением их дифференци-

ровки из наивных клеток в клетки памяти, играю-

щие особенно важную роль в адаптивном проти-

воинфекционном иммунитете. Хорошо известно, 

что баланс между наивными T-хелперными клет-

ками и Т-клетками памяти имеет решающее зна-

чение для развития эффективного иммунного от-

вета [33]. Как известно, CD4+ T-клетки — ключевые 

игроки в регуляции иммунных ответов (в частно-

сти за счет продукции IL-2 — регулятора проли-

ферации и дифференцировки иммунных клеток), 

способствуют продукции вирус-специфичес ких 

антител В-клетками, а также формированию кло-

нов цитотоксических лимфоцитов с противови-

русной активностью [12, 46].

Клинические наблюдения показали, что 

у всех пациентов с COVID-19, поступивших 

в отделение интенсивной терапии с показанием 

к искусственной вентиляции легких, снижен 

уровень CD4+ и CD8+ клеток и изменен имму-

норегуляторный индекс CD4+/CD8+ [43, 44]. 

Кроме того, у пациентов с тяжелым течением 

COVID-19 лимфопения проявляется снижением 

абсолютного количества эффекторов врожден-

ного иммунитета: NK-клеток и γδT-клеток, от-

ветственных за противовирусный иммунитет. 

У пациентов с тяжелым течением COVID-19, как 

правило, снижено и количество Т-регуляторных 

клеток (Treg), которые задействованы в ослабле-

нии чрезмерного воспалительного ответа на ви-

русную инфекцию [3, 10, 37].

В острой фазе COVID-19 вирусные антиге-

ны распознаются Т-клетками при участии глав-

ного комплекса гистосовместимости класса I 

(MHC I). Снижение уровня экспрессии MHC I 

коррелируют с тяжестью вирусной инфек-

ции [38]. У пациентов с COVID-19, наряду с лим-

фопенией, наблюдаются патоморфологические 

изменения в иммунокомпетентных и других 



654

Инфекция и иммунитетМ.В. Киселевский и др.

жизненно важных органах. В частности, снижа-

ется интенсивность миелопоэза в костном моз-

ге и уменьшается число CD4+ и CD8+ Т-клеток 

в селезенке и лимфатических узлах. В сердце 

отмечена дегенерация и некроз кардиомиоци-

тов параллельно с инфильтрацией интерстиция 

моноцитами, лимфоцитами и/или нейтрофила-

ми. В печени, наряду с дегенерацией и очаговым 

некрозом гепатоцитов, отмечена нейтрофильно-

лимфоцитарная инфильтрация. В легких при 

развитии выраженного отека в альвеолярных 

перегородках также наблюдается инфильтра-

ция лимфоцитами и моноцитами. Эти данные 

свидетельствуют о том, что полиорганная не-

достаточность имеет иммунозависимый ха-

рактер и сопровождается перераспределением 

клеток-эффекторов [48].

Важную роль в регуляции иммунитета игра-

ет IL-2, который определяется в цитоплазме 

Т-клеток. Этот цитокин повышает цитотокси-

ческую активность NK- и Т-клеток и формирует 

эффекторные иммунные механизмы для элими-

нации инфицированных клеток, что в свою оче-

редь снижает репликацию вируса. IL-2 усиливает 

секрецию IFNγ лимфоцитами и способен инду-

цировать на мембране активированных иммун-

ных клеток экспрессию высокоаффинного IL-2-

рецептора (IL-2R) [18]. Основными продуцента-

ми IL-2 являются CD4+ Т-клетки. Критическое 

снижение этой субпопуляции лимфоцитов при 

тяжелом течении COVID-19 и высокий уровень 

растворимого IL-2R приводят к дефициту IL-2 

и, соответственно, к снижению эффекторных 

иммунных клеток, как цитотоксических лим-

фоцитов и натуральных киллеров, так и супрес-

сорных Treg клеток.

Иммунотерапия и иммунокоррекция 
при COVID-19

Лечение больных COVID-19 во многом сосре-

доточено на проведении иммуносупрессивной 

терапии для подавления чрезмерной воспали-

тельной реакции. Имеющиеся данные свидетель-

ствуют об эффективности иммуносупрессивной 

терапии, в частности, при применении глюко-

кортикостериродов, а также моноклональных 

антител, блокирующих IL-6 или рецепторы IL-6, 

для борьбы с цитокиновым штормом [36, 42].

Иммунная дисфункция у больных COVID-19, 

с одной стороны, проявляется чрезмерной акти-

вацией иммунной системы, а с другой — лимфопе-

нией, свидетельствующей об иммуносупреcсии. 

Оба эти состояния являются серьезными про-

блемами у пациентов с COVID-19 [14]. В этой 

связи высказывается мнение, что применение 

у больных COVID-19 иммуностимулирую щих 

препаратов может быть также оправдано, как 

и применение имуносупрессантов [35].

Значительные перспективы в лечении боль-

ных COVID-19 связывают с клеточными про-

дуктами, обладающими иммуномодулирующей 

активностью. Клиническое применение в ле-

чении COVID-19-пациентов с тяжелым острым 

респираторным синдромом уже нашли мезенхи-

мальные стволовые клетки (МСК). Ранее было 

показано, что МСК могут обладать толлероген-

ной активностью и снижают проявление систем-

ной воспалительной реакции за счет продукции 

противовоспалительных факторов [23]. МСК 

оказывают положительное влияние при лечении 

заболеваний легких, таких как идиопатичес-

кий фиброз легких, острый респираторный ди-

стресс-синдром, рак легких, астма и хроничес-

кая обструктивная болезнь легких. В настоящее 

время более чем в 70 клинических испытаниях 

оценивают возможность использования МСК 

для терапии COVID-19. Хотя большинство этих 

испытаний все еще находятся на ранних стади-

ях, предварительные данные обнадеживают [6].

Другим перспективным направлением кле-

точной терапии на фоне цитокинового шторма 

является адоптивная иммунотерапия с исполь-

зованием Treg. Для этих целей используется ауто-

логичные CD4+CD25highCD127low клетки или ин-

дуцированные трансформирующим фактором 

роста β (TGF-β) и трансретиноевой кислотой 

Treg. Выделенные из периферической крови па-

циентов Treg повергаются экспансии в условиях 

ex vivo под воздействием IL-2. Для предупрежде-

ния развития неспецифической иммуносупрес-

сии в ответ на массивное воздействие Treg пред-

лагается использовать антиген-специ фические 

Treg, однако это направление, очевидно, суще-

ственно усложнит технологию получения конеч-

ного клеточного продукта [4, 27, 28, 49].

В качестве перспективной стратегии при 

COVID-19 рассматривается комбинация Treg 

и антагонистов фактора некроза опухолей α 

(TNFα), интерферона γ (IFNγ) и IL-6 для сни-

жения системной воспалительной реакции 

в сочетании с дополнительной индукцией Treg 

in vivo путем введения ТGF-β в комбинации с ма-

лой дозой IL-2. Такая схема была апробирована 

и одобрена при лечении аутоиммунных заболе-

ваний [39]. Полученные ранее данные дают ос-

нование предполагать, что Treg, подвергнутые 

экспансии ex vivo, могут восстанавливать гомео-

стаз этих клеток у пациентов с недостаточной 

активностью Treg, вызванной инфекцией SARS-

CoV-2, и, следовательно, подавлять чрезмерное 

воспаление и цитокиновый шторм.

В первом исследовании эффективности адоп-

тивной иммунотерапии Treg у двух пациентов 

с COVID-19 в критическом состоянии (несмотря 

на применение тоцилизумаба) были получены 

обнадеживающие результаты. После 3-х инфузий 

Treg в количестве 1 × 108 клеток на пациента (на 1, 

3 и 7-й день) наблюдали снижение уровня про-

воспалительных цитокинов (IL-6, IL-8, IL-12, 

TNFα, IFNγ и MCP-4) и улучшение состояния 

больных; при этом при проведении адоптивной 

иммунотерапии не отмечено побочных реакций. 
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Вместе с тем авторы признают, что оба пациента 

получали другие виды лечения, которые могли 

способствовать их выздоровлению. Таким обра-

зом, применение Treg рассматривается как пер-

спективный вариант клеточной терапии у боль-

ных COVID-19 с сис темной воспалительной ре-

акцией и цитокиновым штормом [17].

В настоящее время технологии CAR-Т- и CAR-

NK-клеток являются перспективными страте-

гия ми для разработки новых методов терапии ин-

фекции, вызванной SARS-CoV-2. Большинство 

подходов нацелено на «обучение» эффекторных 

клеток распознавать поверхностный шиповид-

ный (S) белок вируса [29, 30, 40]. Однако пока 

в основном проводятся доклинические иссле-

дования или инициирована I фаза клиничес-

ких испытаний. Поэтому перспективность это-

го направления еще предстоит оценить; кроме 

того, при использовании CAR-лимфоцитов не-

обходимо учитывать вероятность выраженных 

иммуноопосредованных реакций, в том числе 

синдрома высвобождения цитокинов, харак-

терных для данного вида адоптивной иммуно-

терапии [31]. Вместе с тем применение иммуно-

супрессивных стратегий может увеличить риск 

вторичной инфекции за счет подавления проли-

ферации и активности Т- и В-лимфоцитов, а так-

же NK-клеток, жизненно важных для борьбы 

с патогенами [16, 34].

Поэтому, несмотря на важность терапев-

тических стратегий, направленных на борьбу 

с гипервоспалением при COVID-19, необходи-

мо учитывать, что последствием цитокинового 

шторма является развитие иммуносупрессии, 

проявляющейся прогрессирующей лимфопенией 

и нарушением субпопуляционного состава лим-

фоцитов. Кроме того, чрезмерное применение 

иммуносупрессирующих препаратов и клеточ-

ных технологий, направленных на ограничение 

активности иммунной системы, неизбежно при-

ведет к усугублению дисфункции иммунитета.

В этой связи представляется целесообразным 

для предотвращения иммунопаралича и присо-

единения вторичных инфекций проводить им-

мунокоррекцию на определенном этапе развития 

заболевания. Существуют опасения, связанные 

с предположением, что иммуностимулирующая 

терапия у пациентов с гипервоспалительной фа-

зой заболевания может способствовать усилению 

воспалительной реакции и обострению заболева-

ния. Однако сепси соподобный характер ослож-

нений, вызванных COVID-19, позволяет пред-

положить, что цитокиновая терапия может спо-

собствовать нормализации иммунного статуса 

и уменьшению числа вторичных инфекций, как 

это было ранее показано у больных с иммуноде-

прессивными состояниями при тяжелой травме 

и сепсисе [7, 32]. Также было продемонстрирова-

но, что у ВИЧ-инфицированных пациентов с ге-

нерализованной инфекцией введение IL-7 приво-

дило к избирательному увеличению содержания 

CD4+ T-клеток [5]. Недавнее клиническое иссле-

дование показало эффективность IL-7 у пациен-

тов с COVID-19 и тяжелой лимфопенией (количе-

ство лимфоцитов менее 700 кл/мкл). 12 больных 

получали IL-7 в дозе 3–10 мкг/кг внутримышечно 

2 раза в неделю в течение 2 недель. Контрольная 

группа состояла из 13 пациентов с аналогичной 

тяжестью заболевания и сопутствующими забо-

леваниями. IL-7 хорошо переносился и не вли-

ял на уровень провоспалительных цитокинов 

(TNFα, IL-1β и IL-6). Через 15 суток после пер-

вой инъекции содержание лимфоцитов в крови 

больных, получавших IL-7, более чем в два раза 

превышало количество лимфоцитов у пациен-

тов контрольной группы. Вторичные инфекции 

на фоне проводимой цитокиновой терапии IL-7 

наблюдались реже по сравнению с контрольной 

группой [11, 24].

IL-15 также обладает потенциальным эффек-

том иммунокоррекции, однако модельные экс-

перименты выявили гепатотоксичность при его 

применении [19], а данные клинических иссле-

дований показали, что наряду с активацией NK-

клеток и Т-киллеров, IL-15 вызывает лихорадку, 

гипотензию и печеночную недостаточность, что 

ограничивает перспективы его клинического 

применения [7].

Учитывая патогенез иммуносупрессивной 

реакции у больных COVID-19, представляет-

ся целесообразным включение в комплексную 

терапию регуляторного цитокина IL-2, стиму-

лирующего пролиферацию и активацию лим-

фоцитов. Важно отметить, что регуляция кле-

точного и гуморального иммунитета во многом 

связана с продукцией IL-2. Эти теоретические 

данные подтверждаются результатами клини-

ческих исследований рекомбинантного IL-2 

у больных с иммуносупрессивным статусом, 

связанным с системными воспалительными ре-

акциями, вызванными сепсисом или тяжелой 

травмой. Показаниями к иммунокорригирую-

щей терапии могут быть прогрессирующая лим-

фопения (ниже 900 кл/мкл) и снижение числа 

Т-хелперов [2]. Такая стратегия особенно значи-

ма для длительных хронических постковидных 

синдромов, терапия которых, как правило, сим-

птоматическая и направлена на восстановление 

полиорганных дисфункций.

Таким образом, заместительная цитокино-

вая терапия со стимулирующим действием IL-2 

на цитотоксичность и пролиферативную актив-

ность лимфоцитов представляется целесообраз-

ной у пациентов с COVID-19 при переходе от ги-

первоспалительной к гиповоспалительной фазе. 

Первое клиническое исследование эффектив-

ности низких доз рекомбинантного IL-2 (1,0 млн 

МЕ в сутки) у больных с лимфопенией на фоне 

тяжелого течения COVID-19 продемонстрирова-

ло достоверное увеличение количества лимфоци-

тов у пациентов, получавших IL-2, по сравнению 

с контрольной группой. Иммунокорригирующая 
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терапия IL-2 приводила также к снижению уров-

ня С-реактивного белка. По мнению авторов, по-

лученные результаты свидетельствуют о том, что 

назначение IL-2 может быть безопасной и пер-

спективной адъювантной терапией для пациен-

тов с тяжелой формой COVID-19, а его эффекты 

могут быть опосредованы увеличением коли-

чества лимфоцитов. Положительные эффекты 

низкодозной (0,5–1,0 млн МЕ) терапии IL-2 при 

лимфопении, развившейся также на фоне сепси-

са, позволяют считать оправданным ее примене-

ние при СOVID-19 у пациентов с прогрессирую-

щем уменьшением относительного и абсолют-

ного количества циркулирующих лимфоцитов 

(ниже 20% и 900 клеток/мкл соответственно) [1]. 

Вместе с тем при выборе тактики иммунореа-

билитации следует принимать во внимание, что 

на фоне гипервоспалительной фазы у больных 

COVID-19 отмечается увеличение сывороточных 

концентраций IL-2, который, наряду с другими 

цитокинами, может участвовать в развитии ци-

токинового шторма и системной воспалительной 

реакции [13].

Следовательно, при выборе тактики лечения 

иммуноопосредованных осложнений корона-

вирусной инфекции приходится пройти между 

Сциллой и Харибдой, чтобы в борьбе с цитоки-

новым штормом не упустить момент развития 

иммуносупрессивного состояния, переходяще-

го в иммунопаралич [22].
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