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Для ингибирования репликации ви

русов инфицированные клетки выс

вобождают интерфероны (IFN) I ти

па. В свою очередь, IFN I типа акти

визирует натуральные киллеры (NK)

и цитотоксические Тлимфоциты,

при этом активность NK увеличивает

ся в 20100 раз. NK – это большие зер

нистые лимфоциты с характерной

морфологией, которые выполняют

цитотоксические функции. Таким об

разом, IFN I типа активизируют им

мунную систему ребенка, ее способ

ность распознать и нейтрализовать

«чужое», повышают его защитные си

лы в борьбе с вирусной инфекцией.

NK происходят в основном из боль

ших гранулярных лимфоцитов и несут

рецепторы подавления цитотоксич

ности KIR – killer inhibitory receptor.

Молекулы МНС (от англ. major histo

compatibility complex – главный ком

плекс гистосовместимости) класса І

на нормальных клетках распознаются

NKклетками с помощью рецептора.

В результате такого распознавания

посылается отрицательный сигнал и

происходит ингибирование актива

ции NKклетки. Иными словами, ес

ли рецептор на естественных килле

рах распознает молекулы МНС класса

І на поверхности клетки, то происхо

дит ингибирование активации NK

клеток, и последующий киллинг клет

кимишени не осуществляется. Если

же клеткимишени не экспрессируют

молекулы МНС класса І, то происхо

дит их киллинг, и клеткамишень по

гибает. 

IFNα и IFNβ усиливают экспрес

сию молекул МНС класса І на повер

хности неинфицированных клеток,

тем самым предотвращая атаку на них

NKклеток. Вирусинфицированные

клетки экспрессируют значительно

меньшее количество молекул МНС

класса І, либо на их поверхности от

сутствуют эти молекулы. В этих случа

ях рецептор не распознает молекулы

МНС класса І и нет подачи негатив

ного сигнала, в результате NKклетка

активируется и убивает клеткуми

шень (Jaheway C.A., Travers P., 1996,

Мешкова Р.Я., 1998)

Таким образом, NK узнают опреде

ленные структуры инфицированной

вирусом клетки и происходит сближе

ние с ней за счет рецепторов NK. Пос

ледний активируется, и содержимое

гранул выбрасывается во внеклеточ

ное пространство. Перфорин (цитоли

зин) встраивается в мембрану клетки

мишени и образовывает трансмем

бранные поры, что приводит к гибели

клетки, поскольку содержимое клет

ки вытекает через эти поры. Кроме

того, гранулы NK содержат серино

вые протеинкиназы, которые могут

функционировать как цитотоксичес

кие факторы. В результате NK разру

шают инфицированные вирусами

клетки.

Очень важно, что клеточный имму

нитет вступает в действие до того, как

вирионы могут отпочковаться от по

верхности инфицированных клеток и

проникать в соседние клетки. Быс

трое уничтожение инфицированных

клеток предотвращает размножение

вируса. 

Следовательно, в ответ на вирусную

инфекцию клетки иммунной системы

вырабатывают сигнальные молекулы

(цитокины), к которым и относятся

IFN. Они вырабатываются в организ

ме как защитное средство в первые

часы внедрения в клетку генетически

чуждых агентов и действуют не изби

рательно против какогото вида виру

са, а защищают организм от различ

ных вирусов. Это иллюстрирует уни

версальность противовирусной актив

ности интерферона и подчеркивает

его важную роль в неспецифической

резистентности. 

Mark S. Schleiss в 19м издании

учебника Nelson Textbook of Pediatrics

(2011) в перечне антивирусных ле

карственных препаратов указывает

интерферон альфа, в том числе интер

ферон альфа2b.

Вообще известны I, II и III типы

интерферонов. IFN I типа объединяет

IFNα, IFNb, IFNτ, IFNσ, IFNε,

IFNκ, IFNω. В клинической и про

филактической педиатрии особый

интерес представляет IFN I типа.

IFNα имеет 13 разновидностей,

обозначаемых цифрами или латин

скими буквами. Каждый вид и разно

видность интерферонов кодируются

отдельным геном. Некоторые гены су

ществуют в нескольких аллельных ва

риантах, которым соответствуют изо

формы IFNα (например, α2а, α2b,

α2с). В частности, широко используе

мый в педиатрической практике На

зоферон является интерфероном α2b. 

IFN II типа представлен IFNγ,

продукция которого осуществляется

NK, дендритными клетками, CD4 Th1

лимфоцитами и др. На ранних стадиях

вирусных инфекций, до активации

специфического иммунного ответа,

продукция IFNγ является важней

шим компонентом, индуцирующим

механизмы противовирусной защиты

организма (Schroder K. и соавт., 2004). 

IFN III типа (IFNλ1/IL29, IFN

λ2/IL28A, IFNλ3/IL28B) продуци

руется эпителиоцитами респиратор

ного тракта, дендритными клетками,

моноцитами и макрофагами и также

вносит свой вклад в противовирусную

защиту организма (Bartlett N.W. и со

авт., 2005, Абатуров А.Е., 2007).

Следует подробнее остановиться на

IFN I типа. Ранее считали, что IFNα
– продукт моноцитов/макрофагов,

IFNβ – фибробластов, а IFNγ – Т

клеток. В настоящее время показано,

что спектр клеток, продуцирующих

интерфероны, значительно шире. Ос

новной источник интерферонов I ти

па – плазмоцитоидные предшествен

ники дендритных клеток – естествен

ные интерферонпродуцирующие

клетки (IPC – interferonproducing

cells). Они циркулируют в кровотоке,

составляя 0,20,8% от числа мононук

леаров крови. Другой важный источ

ник IFNα – моноциты/макрофаги.

Кроме того, IFNα секретируют эпи

телиальные клетки, фибробласты, а

при вирусной инфекции – все инфи

цированные ядросодержащие клетки

(Ярилин А.А., 2010).

Важно подчеркнуть, что в состоя

нии здоровья характерен очень низ

кий уровень содержания IFNα в сы

воротке крови, но в ответ на инфек

цию все ядерные клетки организма

продуцируют IFN I типа (De Mae

yer E., De MaeyerGuignard J., 1998,

Chen J. и соавт., 2004, Абатуров А.Е.,

2007). 

При вирусной инфекции клетки

синтезируют и секретируют интерфе

рон в межклеточное пространство,

где он связывается со специфически

ми рецепторами соседних незаражен

ных клеток. При этом конечный ре

зультат состоит из образования барье

ра из устойчивых к вирусу неинфици

рованных клеток вокруг очага инфек

ции, чтобы ограничить ее распрост

ранение. 

В настоящее время хорошо извес

тно, что контрольнорегуляторные

функции интерферонов многообраз

ны, детально изучены противовирус

ное, иммуномодулирующее, анти

микробное и другие действия интер

феронов (Moore M., Dawson M., 1996,

Черний В.И., Нестеренко А.Н., 2007). 

Для педиатрии особый интерес

представляет прямой антивирусный

эффект IFN I типа. Антивирусное

действие IFN I типа реализуется пу

тем индукции 2',5'олигоаденилат

синтетазы, приводящей к деградации

вирусной РНК; индукции Р1киназы,

подавляющей репликацию вируса;

индукции белка Мх, вызывающего ре

зистентность к инфицированию виру

сом. Это обеспечивает профилактику

и лечение вирусных инфекционных

заболеваний (Ярилин А.А., 2010). 

Об этом нужно помнить при клини

ческом использовании человеческого

рекомбинантного интерферона аль

фа2b (Назоферона), который позво

ляет реализовать двойной механизм

противовирусной активности. С од

ной стороны, это развитие резистен

тности неинфицированных клеток к

действию вирусов и других патогенов,

что подчеркивает целесообразность

его профилактического использова

ния и применения в первые часы

острого респираторного заболевания,

а с другой стороны – он оказывает ле

чебное, прямое противовирусное

действие.

В частности, IFN I типа индуциру

ют продукцию IFNγ NKклетками и

хелперами Th1. Индуцируется синтез

разнообразных белков, обеспечиваю

щих противовирусные эффекты, син

тез IL15, который обусловливает

быструю пролиферацию NKклеток и

CD8+ Tклеток. Усиливается элими

нация вирусных агентов, активируют

ся механизмы апоптоза зараженных

клеток (Абатуров А.Е., 2007).

Безусловно, использование интер

ферона альфа2b рекомбинантного

человека наиболее рационально при

первых признаках острой респиратор

ной вирусной инфекции (ОРВИ), од

нако его терапевтическая активность

реализуется и позже, в частности при

бактериальных осложнениях респира

торных вирусных инфекций. 

В основе антибактериального дейс

твия IFN лежит их способность инду

цировать активность некоторых фер

ментов в пораженной клетке. Это –

индукция индоламин2,3дезоксиге

назы, которая приводит к снижению

внутриклеточного содержания L

триптофана, что, в свою очередь, яв

ляется причиной гибели бактериаль

ной клетки в связи с нарушением ме

таболизма; индукция NOсинтетазы,

которая приводит к продукции NO –

Современные взгляды на терапевтическое
и профилактическое применение интраназального

рекомбинантного интерферона альфа12b в педиатрии
Особое значение в этиологической структуре респираторных инфекций принадлежит вирусам. Вирусы, не обладая

способностью к независимому самовоспроизведению, используют для размножения клеточный репликативный

аппарат хозяина. Принципиально, что при вирусной инфекции макроорганизм стремится уничтожить

инфицированные клетки до того, как вирус начнет размножаться. 
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мощного бактерицидного фактора,

способствующего разрушению бакте

риальной клетки (Дранник Г.Н., 1999). 

Следует подчеркнуть, что создание

и внедрение в практику с середины

80х годов ХХ столетия (Nagata S.

и соавт., 1980) именно рекомбинант

ных цитокинов послужило важней

шим фактором для изучения терапев

тического и профилактического дейс

твия интерферонов. Рекомбинантный

интерферон альфа2b получают из

клона E. coli, содержащего генноин

женерный плазмидный гибрид с ге

ном интерферона альфа2b лейкоци

тов человека. Важнейшим преиму

ществом рекомбинантных IFN явля

ется высокая безопасность в отноше

нии возможности передачи различ

ных инфекций.

Накоплен клинический опыт эф

фективного и безопасного использо

вания интерферона альфа2b реком

бинантного человека (Назоферона) в

виде капель назальных и спрея на

зального в педиатрии. В частности, в

работе Крамарева С.А. и соавт. (2007)

было обосновано интраназальное ис

пользование интерферона альфа2b

рекомбинантного человека. Показа

ниями к применению Назоферона яв

ляются профилактика и лечение ОР

ВИ, простудных заболеваний у детей,

в частности у пациентов, часто и дли

тельно болеющих заболеваниями вер

хних дыхательных путей, препарат

также эффективен при контакте с

больными ОРВИ, при переохлажде

нии, при сезонном повышении забо

леваемости в организованных коллек

тивах.

Так, Назоферон применяют интра

назально при первых признаках забо

левания ОРВИ (на протяжении пяти

дней): новорожденным и детям в воз

расте до года – по 1 капле 5 раз в сут

ки (разовая доза – 8 тыс. МЕ, суточ

ная доза – 40 тыс. МЕ); детям в воз

расте 13 лет – по 2 капли (спрейдо

зы) 34 раза в сутки (разовая доза: кап

ли – 16 тыс. МЕ, спрей – 20 тыс. МЕ,

суточная доза: капли – 4864 тыс. МЕ,

спрей – 6080  тыс. МЕ); детям в воз

расте 314 лет – по 2 капли (спрейдо

зы) 45 раз в сутки (разовая доза: кап

ли – 16 тыс. МЕ, спрей – 20 тыс. МЕ,

суточная доза: капли – 6480 тыс. МЕ,

спрей – 80100  тыс. МЕ); взрослым –

по 3 капли (спрейдозы) 56 раз в сут

ки (разовая доза: капли – 24 тыс. МЕ,

спрей – 30 тыс. МЕ, суточная доза:

капли – 120144 тыс. МЕ, спрей –

150180 тыс. МЕ). 

Для профилактики респираторных

вирусных инфекций препарат исполь

зуют при контакте с больным и пере

охлаждении – в соответствии с воз

растной дозировкой 2 раза в течение

57 дней. В случае необходимости

профилактические курсы повторяют.

При однократном контакте достаточ

но одного закапывания (впрыскива

ния). При сезонном повышении забо

леваемости – в соответствии с возрас

тной дозировкой однократно утром с

интервалом 12 дня.

Побочные эффекты: в единичных

случаях появляется сыпь на коже.

Противопоказания: повышенная чув

ствительность к интерферону альфа

2b и другим компонентам, входящим в

состав препарата, тяжелые формы ал

лергических заболеваний в анамнезе. 

Принимая во внимание, что в пато

генезе ОРВИ очень важным звеном

являются изменения в месте входных

ворот инфекции со стороны слизистой

оболочки полости носа, то очевидна

целесообразность именно интрана

зального пути введения интерферона

альфа2b рекомбинантного человека

(Назоферона). В настоящее время

хорошо изучена фармакокинетика ле

карственных веществ, которые ис

пользуются интраназально. Особен

ности всасывания в слизистой оболоч

ке носовой полости позволяют обес

печить быстроту эффекта, системное

влияние развивается через 510 мин.

Интраназальному пути присущи наи

меньшее число неблагоприятных ре

акций и удобство применения. 

При интраназальном использова

нии IFN оказывают как местное, так и

центральное действие, что позволяет

не только мобилизовать противови

русную защиту со стороны иммунной

системы, но и активировать централь

ную нервную и эндокринную систему

так, чтобы изменить метаболизм по

пути, который оптимален для борьбы

с вирусной инфекцией (Ершов Ф.И.,

1996, Суркина И.Д., 2000, Гуре

вич К.Г., 2001). 

Эффективность IFN в профилакти

ке и лечении ОРВИ широко освещена

в литературе. По данным ряда авторов,

она дискутабельна, варьирует в зависи

мости от лекарственной формы интер

ферона, дозы, частоты введения, типа

вируса и т.д. (Samo T.C., 1983, Farr B.M.,

1984, Mossad S.B., 1998). Например,

Douglas R.M. и соавт. (1986) показали

превентивное действие интраназаль

ного интерферона альфа2b при рино

вирусной инфекции у взрослых на фо

не его хорошей переносимости. Гуре

вич К.Г. (2001) указывает, что IFN

можно рассматривать в качестве средс

тва экстренной профилактики сразу

же после контакта с больным ОРВИ

или же при первых симптомах заболе

вания. По данным Hayden F.G. и соавт.

(1986), эффективность применения

плацебо для предотвращения ОРВИ

составляет 39%, интерферона – 79%. 

В исследовании Крамарева С.А., Ев

тушенко В.В. (2009) показано, что пре

парат рекомбинантного интерферона

альфа2b Назоферон для интраназаль

ного применения является эффектив

ным средством профилактики и лече

ния ОРВИ у детей. Использование

этого препарата за 12 месяца во время

сезонного подъема заболеваемости

ОРВИ способствует ее снижению у де

тей на 23,7%. Дети, получавшие Назо

ферон, но заболевшие ОРВИ, имеют

более легкое течение заболевания, у

них отмечается тенденция к снижению

количества осложнений отитом и

пневмонией. Подчеркнуто удобство

интраназального применения Назофе

рона у детей различного возраста.

В работе Кривопустова С.П. (2010)

проведен анализ клинической эффек

тивности и безопасности использова

ния рекомбинантного интерферона

альфа2b Назоферона у детей с острым

ринитом. Так, на фоне его приме

нения быстрее нормализуется тем

пература тела, отмечается улучшение

общего состояния; его применение

позволяет уменьшить использование

сосудосуживающих капель в нос,

а следовательно, минимизировать

потенциальный риск их побочных яв

лений. Побочные эффекты примене

ния Назоферона не отмечались, что

подчеркивает его безопасность для

детской практики.

Юлиш Е.И. и соавт. (2011), обсуж

дая интерферонотерапию при ОРВИ

у детей, в частности, показали, что

антибактериальные свойства реком

бинантного интерферона альфа2b

(Назоферона) позволяют применять

его не только при вирусных, но и при

бактериальных респираторных ин

фекциях у детей. Переносимость

Назоферона у детей хорошая.

Беш Л.В., Масюра О.И. (2012), изу

чая проблему лечения часто болеющих

детей, показали, что применение ре

комбинантного интерферона альфа2b

Назоферона способствует более легко

му течению заболевания ОРВИ,

улучшению самочувствия, повыше

нию качества жизни этих пациентов.

Указан высокий профиль безопаснос

ти Назоферона.

Таким образом, накопленный в

практике опыт применения Назофе

рона позволяет сделать вывод о том,

что он является безопасным средством

для использования в педиатрии. 

Следует подчеркнуть, что оптималь

но использовать препараты интерфе

ронов при ОРВИ до 5 дней, ведь при

длительном их применении выработка

интерферона в организме контролиру

ется механизмом отрицательной об

ратной связи (Ершов Ф.И., 1996). 

Общеизвестно, что обычно клини

ческие проявления ОРВИ начинаются

в виде острого ринита. Это подчерки

вает логичность интраназального пути

введения интерферона альфа2b Назо

ферона.

Для ОРВИ характерна высокая рас

пространенность, особенно в детском

возрасте, и сезонность. Риновирусы

являются наиболее частой причиной

развития острого ринита. Специфи

ческая противовирусная терапия ри

новирусной инфекции в настоящее

время не разработана. Широкое при

менение находит человеческий реком

бинантный интерферон альфа2b для

интраназального введения (Назофе

рон), особенно в первые часы заболе

вания за счет его противовирусного

действия, т.е. влияния на этиологичес

кий фактор заболевания. 

При этом очень важно, что Назофе

рон – безопасный для педиатрической

практики препарат, применяемый с

периода новорожденности.

Обсуждая вопросы профилактики,

следует помнить, что ОРВИ являются

высококонтагиозными заболеваниями,

передающимися воздушнокапельным

и контактным путями. Ребенку необхо

димо избегать контакта с больными

людьми, ухаживающий персонал дол

жен использовать маску для лица, что

бы предупредить контакты «рукаглаз»,

«руканос», особенно важным является

мытье рук. 

Также целесообразно при контакте с

больным и переохлаждении профи

лактическое интраназальное примене

ние препарата рекомбинантного ин

терферона альфа2b (Назоферона) как

средства эффективной и безопасной

неспецифической экстренной профи

лактики ОРВИ у детей.
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