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Гострі респіраторні вірусні інфекції (ГРВІ) є най‑
поширенішими і соціально значимими захворю‑
ваннями. Вважається, що чи не кожна людина 

щорічно переносить ГРВІ. Висока захворюваність асо‑
ціюється зі значними економічними втратами, насампе‑
ред за рахунок великого числа непрацездатних пацієнтів.

В наш час відмічається значне поширення інфекції 
COVID‑19. При цьому відсутні специфічні противіру‑
сні лікарські засоби. Тому пошук ефективних і безпеч‑
них засобів профілактики та лікування ГРВІ є надзви‑
чайно актуальним.
Роль інтерферонів у протидії вірусній інфекції

Відомо, що на всіх етапах формування імунної сис‑
теми першим бар’єром, що протистоїть розвитку інфек‑
ційного процесу, є місцевий захист слизових оболонок 
респіраторного тракту. У нормі механізми локального 
захисту мають достатній потенціал для запобігання 
ГРВІ вже на ранніх стадіях. Віруси, що потрапляють 
у верхні дихальні шляхи разом з повітрям, стикаються 
з такими факторами місцевого імунітету, як в’язкий се‑
крет, рух війок епітелію, антисептичні властивості лі‑
зоциму і лактоферину, конкуруючий ефект природної 
мікрофлори, ферментативна активність секретів, спе‑
цифічна дія IgA, тощо [2]. Однак агресивні умови на‑
вколишнього середовища, наявність хронічних вог‑
нищ інфекції, порушення мікробіоценозу сапрофітної 
мікрофлори порушують колонізаційну резистентність 
слизової оболонки респіраторного тракту.

Інтерферони (ІФН) є індуцибельними білками з мо‑
лекулярною масою 20–30 кД. Вони відіграють важливу 
роль у природному контролі вірусної інфекції. ІФН кла‑
сифікують за типами (α, β, ω і γ), що хімічно пов’язані, 
однак різні за антигенними ознаками. Встановлено, 
що різні клітини чутливі до ІФН різних типів. Так, 
ІФН‑α, ‑β, ‑ω на поверхні клітин мають спільний ре‑
цептор IFNAR, ІФН‑γ –  окремий IFNGR. Вроджена 
імунна відповідь на віруси, наприклад грипу, передба‑
чає вироблення ІФН‑α та ‑β.

Вплив ІФН на функції клітин дуже широкий, він 
полягає в інгібуванні проліферації клітин; стимуляції 
фагоцитозу макрофагами та генерації цитотоксичних 
Т‑лімфоцитів, а також активності натуральних кіле‑
рів, експресії антигенів головного комплексу гістосу‑
місності (МНС) I і II типів та Fc‑рецепторів; продук‑
ції антитіл за рахунок посилення диференціювання 
В‑лімфоцитів.

Доведено, що ІФН‑α запобігає реплікації вірусу че‑
рез блокування трансляції протеїнів [10]. Також він бере 
участь у каскаді цитокінових реакцій, стимулюючи ви‑
роблення фактора некрозу пухлин (ФНП)‑α, інте‑
рлейкінів (ІЛ)‑1, ‑6, ‑18 [2], запускає апоптоз інфіко‑
ваних клітин. ІФН‑α починає визначатися в тканинах 
плода з 10‑го тижня гестації. Надалі впродовж усього 
терміну вагітності має місце висока здатність до інтер‑
фероноутворення. Після народження дитини рівень 
ІФН‑α знижується, а в більш пізньому віці починає 
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поступово наростати та досягає максимального рівня 
у 12 років [2]. Зниження продукції ІФН‑α може вва‑
жатись однією з основних причин частих ГРВІ, їх за‑
тяжного перебігу та розвитку бактеріальних ускладнень 
у дітей раннього віку.

Роль ІФН у перебігу ГРВІ у дорослих демонстру‑
ють результати дослідження 100 пацієнтів, серед них 
24 хворіли на грип (субтипи A (H3N2) і B, відповідно, 
у 10 і 14 пацієнтів, у тому числі 5 було госпіталізовано). 
У пацієнтів з грипом, які лікувались амбулаторно, рі‑
вень ІФН‑α2 у крові був вищий [21].

У пацієнтів з тяжким перебігом COVID‑19 виявлено 
дефіцит ІФН І типу з відсутністю продукції ІФН‑β і низь‑
кою продукцією та активністю ІФН‑α, що асоціювалося 
з персистуванням вірусу в крові, глибокою запальною 
відповіддю частково через транскрипційний фактор 
NF‑κB зі зростанням рівня продукції таких цитокінів, 
як ІЛ‑6 і ФНП‑α [12].

Описано феномен клітинного імунітету –  ІФН‑α і ‑β, 
що виділяються з уражених вірусом клітин, діють на су‑
сідні клітини, запобігаючи реплікації вірусу в них 
і створюючи таким чином противірусний статус [20]. 
Клітини, що секретують ІФН‑α/β, мають патернроз‑
пізнавальні рецептори (pattern‑recognition receptors,  
PRR) для виявлення молекул, пов’язаних з інфекцією. 
Такими молекулами є вірусні нуклеїнові кислоти, такі 
як dsRNA. PRR після стимуляції за допомогою відпо‑
відних лігандів активують внутрішньоклітинні сиг‑
нальні каскади, що призводить до транскрипції ге‑
нів ІФН‑α/β. Після секреції ІФН‑α/β зв’язується 
з відповідним рецептором на сусідніх неінфікова‑
них клітинах (а також на початковій інфікованій клі‑
тині) і активує внутрішньоклітинний сигнальний 
каскад, що призводить до регуляції декількох сотень ре‑
агуючих на ІФН‑α/β генів, багато з яких мають прямі 
або непрямі противірусні ефекти. Віруси, що виділя‑
ються з первинної інфікованої клітини, неефективно 
розмножуються в клітинах, які знаходяться в противі‑
русному статусі (див. рисунок) [20].

Вважають, що вплив на ІФН‑ланку є одним з найпер‑
спективніших для лікування та профілактики ГРВІ і яв‑
ляє собою своєрідний пусковий механізм, здатний акти‑
візувати як локальні захисні бар’єри слизової оболонки, 
так і системні гуморальні і клітинні реакції.
Застосування препаратів ІФН при вірусній інфекції 

Препарати ІФН застосовують у клінічній практиці 
понад 30 років. Важливою їх перевагою є природність 
для організму, що обумовлює мінімальну токсичність 
і можливість призначення дітям. Введення екзоген‑
ного ІФН дає змогу мобілізувати противірусний захист 

швидше, ніж у процесі вироблення власного ІФН, ско‑
ротити перебіг і знизити інтенсивність вірусного за‑
палення. Ще в 1990 р. було опубліковано результати 
подвійного сліпого плацебо‑контрольованого дослі‑
дження, в якому ІФН‑α2 чи плацебо використовували 
до або після розвитку респіраторно‑синцитіальної ін‑
фекції. Кількість респіраторних інфекцій і тяжкість 
симптомів були меншими в дослідній групі [15]. Також 
інтраназальний ІФН‑α запобігав розвитку експеримен‑
тальної риновірусної інфекції, поширенню ГРВІ серед 
членів сім’ї [7].

На тваринних моделях було встановлено, що комбі‑
нація рибавірину та ІФН‑α2b була ефективною як для 
профілактики, так і лікування MERS‑CoV‑інфекції 
[16]. Їх високу активність виявлено також під час ліку‑
вання пацієнтів з MERS‑CoV‑інфекцією в лікарні чет‑
вертого рівня [17]. Встановлено, що в пацієнтів з тяж‑
кою MERS‑CoV‑інфекцією застосування рибавірину 
орально та ІФН‑α2b підшкірно сприяло кращому ви‑
живанню хворих [19], однак це не стосувалось критично 
тяжких пацієнтів [3].

З розвитком генної інженерії було впроваджено три 
основні методики отримання ІФН для клінічного ви‑
користання. Один з них – рекомбінантний ІФН‑α2b, 
що продукується E. coli, у ДНК якої вбудований ген 
ІФН людини. Це значно зменшує вартість виробни‑
цтва й зводить до нуля ймовірність передачі інфекції 
від донора [2]. Ген ІФН‑α2b, використаний для виго‑
товлення препарату, домінує в людській популяції, тому 
до нього не синтезуються антитіла, що забезпечує стій‑
кий терапевтичний ефект. 

Доведено, що рекомбінантний людський ІФН‑α2b 
in vitro виявляв широкий спектр антивірусної актив‑
ності [23]. В низькій дозі він призводив до індукції про‑
тивірусних цитокінів, знижував вірусне навантаження 
в легеневій тканині під час інфекційного процесу, 
спричиненого вірусами грипу А типів H5N1 і H1N1, 
зменшував летальність мишей у разі інфікування їх ві‑
русом грипу А типу H5N1 [11]. Противірусний ефект 
посилювався після багаторазових попередніх обробок. 
ІФН‑α2b пригнічував реплікацію вірусу пташиного 
грипу А (H7N9) –  як дикого штаму, так і штаму, резис‑
тентного до дії інгібіторів нейрамінідази [5,18].

Одна з основних проблем ІФН‑терапії полягає в тому, 
щоб впливати безпосередньо у вогнищі запалення, та‑
ким чином мінімізуючи як дозу, так і можливість роз‑
витку небажаних явищ. Дуже зручною для викори‑
стання при ГРВІ є назальна форма ІФН у вигляді спрея 
та крапель, і тому вона широко застосовується у клініч‑
ній практиці з позитивним ефектом щодо профілактики 
й лікування ГРВІ, особливо при появі перших симп‑
томів.
Ефективність застосування інтраназального ІФН-
α2b при лікуванні ГРВІ

Проведено декілька досліджень ефективності 
та безпечності застосування інгаляційного рекомбі‑
нантного ІФН‑α2b людини двічі на добу у пацієнтів 
з COVІD‑19 [4, 9, 13, 14, 24]. Так, за результатами об‑
стеження 104 пацієнтів з підтвердженою інфекцією 
встановлено, що, хоча час виділення вірусу SARS‑
CoV‑2 у госпіталізованих пацієнтів не скорочується, 
тривалість госпіталізації осіб, які використовували 
інгаляційний ІФН‑α2b після поступлення в стаціо‑
нар, була достовірно коротшою, також у них була 

Рисунок. Противірусний статус у клітинах, розташованих поруч 
з клітиною, інфікованою вірусом, внаслідок дії ІФН-α/β [20]
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меншою загальна доза глюкокортикоїдів, рідше від‑
мічали артеріальну гіпертензію, був нижчим рівень 
С‑реактивного білка, вони рідше потребували вен‑
тиляційної терапії та не так довго перебували у від‑
діленні інтенсивної терапії, серед них було менше 
критично хворих [13].

За результатами багатоцентрового ретроспективного 
когортного дослідження з участю 141 пацієнта (старше 
18 років) з лабораторно підтвердженою COVID‑19‑
пневмонією, які не потребували вентиляційної тера‑
пії, встановлено, що комбінація арбідол/ІФН‑α2b була 
ефективніша і забезпечувала швидше розсмоктування 
пневмонії, ніж у групах монотерапії [24]. Однак на піз‑
ніх стадіях інфекції введення ІФН вважають недоціль‑
ним, оскільки це може призводити до посилення цито‑
кінового шторму [27].
Ефективність застосування ІФН-α2b для 
профілактики ГРВІ

Як засіб запобігання ГРВІ ІФН відносять до захо‑
дів екстреної профілактики. Вони можуть бути вико‑
ристані відразу ж після контакту з хворим, при перших 
симптомах захворювання і в період сезонного підйому 
захворюваності на ГРВІ. Інтраназальне призначення 
ІФН в перші години після появи ознак ГРВІ дає змогу 
уникнути її прогресування більш ніж у 80% випадків 
[1]. Встановлено, що використання ІФН разом з про‑
тигрипозною вакциною ефективніше для профілактики 
ГРВІ, ніж ізольоване застосування вакцини [1], при 
цьому в дітей профілактика інтраназальними препара‑
тами ІФН порівняно з вакцинацією виявилось більш 
дієвою і краще переносилась [1].

Доведено, що рибавірин у монотерапії не покращував 
профілактику SARS‑CoV‑інфекції, тоді як ІФН‑α2b ви‑
являв in vitro інгібувальний ефект починаючи з концен‑
трації 1000 МО/мл [22].

Результатами клінічних досліджень доведено, що на‑
зальний спрей ІФН‑α2b запобігав ГРВІ у військових но‑
вобранців [8]. Спрей виявляв переваги у профілактиці 
інфекцій, спричинених вірусом грипу, аденовірусом, 
не було користі у профілактиці респіраторно‑синциті‑
альної вірусної інфекції [8].

За результатами рандомізованого плацебо‑контро‑
льованого подвійного сліпого дослідження 14 391 паці‑
єнта з SARS‑інфекцією встановлено, що використання 
впродовж 5 діб назального спрея ІФН‑α2b двічі на добу 
асоціювалось з протекторним ефектом у вигляді запобі‑
гання ГРВІ в середньому в 50,27%, грипу В –  у 66,76%, 
парагрипу –  у 66,75%, респіраторно‑синцитіальної ві‑
русної інфекції –  у 32,6% [26].

Низка авторів рекомендували використовувати гід‑
роксихлорохін у низькій дозі (50–100 мг/добу орально) 
і спрей інтраназального ІФН‑α2b в дозі 0,5×106 МО двічі 
на добу для профілактики COVID‑19 [25], особливо в па‑
цієнтів групи ризику та співробітників лікарень.
Безпека застосування

ІФН вирізняються безпечним профілем [25], у низь‑
ких дозах не чинять токсичного впливу на печінку та се‑
лезінку [11]. Повідомлялось, що назальний спрей ре‑
комбінантного людського ІФН‑α2b виявляв низьку 
токсичність і високий терапевтичний індекс [23], але ін‑
коли спричинював легкі короткочасні симптоми грипу 
(головний біль, запаморочення, біль у животі тощо); 
серйозних побічних ефектів від його застосування 
не зареєстровано [6]. Оскільки повторне призначення 

назального ІФН асоціювалось з прогресивним пошко‑
дженням слизової оболонки, довготривала профілак‑
тика недоцільна [7].

Існує кілька видів лікарських форм ІФН для місце‑
вого призначення: краплі, мазь, гель, спрей. Найбільш 
доцільним у разі ГРВІ є назальний спрей, що забезпе‑
чує точність дозування, рівномірне нанесення, проник‑
нення в глибокі відділи носових ходів, а також зручність 
застосування [1].

На нашому фармацевтичному ринку назальний спрей 
рекомбінантного людського ІФН‑α2b представлений 
компанією «Фармак» під торговою назвою Назоферон. 
1 мл спрея Назоферон містить 100 000 МО рекомбінант‑
ного ІФН‑α2b людини.

Отже, результати експериментальних і клінічних до‑
сліджень доводять ефективність і безпечність засто‑
сування назального спрея рекомбінантного ІФН‑α2b 
людини для профілактики та лікування ГРВІ, в тому 
числі COVID‑19. З точки зору фармакоекономіки, для 
цього двічі на добу можна використовувати препарат 
Назоферон (компанія «Фармак»).
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ПРимеНеНие НаЗальНого иНтеРФеРоНа для ПРоФилактики и лечеНия остРой РесПиРатоРНой  

виРусНой иНФекции
М.В. Хайтович
Национальный медицинский университет имени А.А. Богомольца

Резюме
Поиск эффективных и безопасных средств для профилактики и лечения ОРВИ является чрезвычайно актуальным. Доказано, что 

интерфероны (ИФН)‑α предотвращает репликацию вируса, подавляет пролиферацию клеток; стимулирует фагоцитоз, образование 
цитотоксических лимфоцитов и активность натуральных киллеров, продукцию антител и др. Важным преимуществом ИФН является 
естественность для организма, что обусловливает минимальную токсичность и возможность назначения детям. Введение экзогенного 
ИФН позволяет мобилизовать противовирусную защиту быстрее, чем в процессе выработки собственного ИФН, сократить ход и сни‑
зить интенсивность вирусного воспаления.

Наиболее целесообразным в случае ОРВИ является применение ИФН в форме назального спрея, что обеспечивает точность дози‑
рования, равномерное нанесение, проникновение в глубокие отделы носовых ходов, а также удобство применения. На нашем фарма‑
цевтическом рынке назальный спрей рекомбинантного человеческого ИФН‑α2b представлен компанией «Фармак» под торговым на‑
званием Назоферон.

Ключевые слова: профилактика ОРВИ, интраназальный интерферон, интерферонотерапия, Назоферон.

The use of nasal inTerferon for The prevenTion and TreaTmenT of acuTe respiraTory viral infecTion
M.V. Khaitovich
Bogomolets National Medical University

Abstract
The search for effective and safe means for the prevention and treatment of ARVI is extremely important. It has been proven that IFN‑α pre‑

vents viral replication, inhibits cell proliferation; stimulates phagocytosis, the formation of cytotoxic lymphocytes and the activity of natural killer 
cells, the production of antibodies, etc. An important advantage of IFN is its naturalness for the body, which leads to minimal toxicity and the pos‑
sibility of prescribing to children. The introduction of exogenous IFN allows you to mobilize antiviral defence faster than in the process of devel‑
oping your own IFN, to shorten the course and reduce the intensity of viral inflammation.

The most appropriate in the case of acute respiratory viral infections is the use of IFN in the form of a nasal spray, which ensures dosing accu‑
racy, uniform application, penetration into the deep parts of the nasal passages, and ease of use [1]. In our pharmaceutical market, the nasal spray 
of recombinant human IFN‑α2b is presented by Farmak under the trade name Nazoferon.

Key words: ARVI prevention, intranasal interferon, interferon therapy, Nazoferon.


