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Цель исследования – изучение эффективности и безопасности препарата ВИФЕРОН®, 
суппозитории ректальные (интерферон α-2b) 1 000 000 МЕ и 3 000 000 МЕ, и ВИФЕРОН®, 
гель для наружного и местного применения (интерферон α-2b) 36 000 МЕ/г, в комплексной 
терапии новой коронавирусной инфекции (COVID-19) у детей. Материалы и методы иссле-
дования: в рамках открытого многоцентрового проспективного контролируемого неран-
домизированного исследования обследованы 140 больных в возрасте от 1 года до 17 лет 
с новой коронавирусной инфекцией (COVID-19), госпитализированные в инфекционный 
стационар КГБУЗ «КМДКБ № 1» г. Красноярска с 20.04.20 по 1.08.20. В зависимости от 
проводимой противовирусной терапии наблюдаемые пациенты были разделены на 2 груп-
пы: основную (70 чел.) и контрольную (70 чел.). Пациенты основной группы с момента 
госпитализации в составе комплексной терапии получали препарат интерферона (ИФН) 
α-2b с антиоксидантами (витаминами Е и С), суппозитории ректальные, и ИФНα-2b, гель 
для наружного и местного применения, по предложенным схемам в зависимости от воз-
раста; больным группы сравнения назначали противовирусный препарат Умифеновир 
(Арбидол®) в возрастных дозировках. Критериями эффективности проводимой терапии 
были сроки купирования основных клинических симптомов заболевания (кашель, зало-
женность носа, насморк, боль в горле, конъюнктивит, нарушение вкуса и обоняния, боли 
в животе, диарея и др.), элиминация вирусного антигена в образцах из носоглотки и кала, 
динамика продукции антител IgM и IgG к SARS-CoV-2 в сыворотке крови. Результаты: под-
тверждены клиническая эффективность и безопасность комбинированной терапии повы-
шенных доз ИФНα-2b с антиоксидантами, суппозитории ректальные, в сочетании с ИФНα-2b 
с антиоксидантами, гель для наружного и местного применения, в терапии COVID-19 у 
детей. С момента назначения терапии у больных основной группы в сопоставлении с группой 
сравнения статистически значимо сократились сроки купирования основных клинических 
симптомов COVID-19: заложенности носа – с 7 до 3 дней (р=0,0001), болей в горле – с 7 до 3 
дней (р=0,0001), гиперемии в ротоглотке – с 10 до 5 дней (р=0,0001), легкого кашля – с 7 до 
5 дней (р=0,05), катарального конъюнктивита – с 5 до 3 дней (р=0,012), нарушений обоня-
ния – с 10 до 4 дней (р=0,001) и вкуса – с 10 до 4 дней (р=0,001). Сроки полного купирования 
всех клинических симптомов по «суммарному баллу» статистически значимо сократились с 
9 дней в контрольной группе до 5 дней в основной (р=0,05). Сроки элиминации SARS-CoV-2 
из носоглотки также статистически значимо сократились на 5 дней у пациентов основной 
группы (р=0,05). У больных, получающих повышенные дозы ИФНα-2b с антиоксидантами, в 
2,5 раза чаще наступала санация кишечника, выявлено статистически значимое нарастание 
уровня антител класса IgG к SARS-CoV-2 в сопоставлении с пациентами группы сравнения 
(р=0,05). Нежелательных явлений у наблюдаемых пациентов обеих групп не зафиксировано. 
Заключение: доказанные эффективность и безопасность комбинированной противовирусной 
терапии препаратом ИФНα-2b с антиоксидантами, суппозитории ректальные, в сочетании с 
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ИФНα-2b с антиоксидантами, гель для наружного и местного применения, являются основа-
нием для ее широкого внедрения в педиатрическую практику при лечении больных с новой 
коронавирусной инфекцией COVID-19.
Ключевые слова: дети, коронавирусная инфекция, COVID-19, интерфероны, ВИФЕРОН®.

Цит.: Г.П. Мартынова, М.А. Строганова, Я.А. Богвилене, В.А. Ахметова, Л.А. Иккес, А.А. Ко-
лодина, А.Б. Белкина, А.В. Карасев. Оптимизация противовирусной терапии новой коронави-
русной инфекции COVID-19 у детей. Педиатрия им. Г.Н. Сперанского. 2021; 100 (3): 208–218.
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The aim of the research is to study of the efficacy and safety of VIFERON® drug, rectal suppositories 
(interferon α-2b) 1,000,000 IU and 3,000,000 IU, and VIFERON®, gel for external and local use 
(interferon α-2b) 36,000 IU/g , in the complex therapy of a сoronavirus disease 2019 (COVID-19) 
in children. Materials and methods of research: as part of the open multicenter prospective 
controlled non-randomized study, 140 patients aged 1 to 17 years with the сoronavirus disease 2019  
(COVID-19) were examined, and hospitalized in the infectious diseases hospital (Krasnoyarsk 
interdistrict clinical hospital № 1) in Krasnoyarsk from 20.04.20 to 1.08.20.  Depending on the 
conducted antiviral therapy, the observed patients were divided into 2 groups: the main (70 people) 
and control (70 people). Starting from the moment of hospitalization, the main group of patients 
in the complex therapy received the preparation of interferon (IFN) α-2b with antioxidants (vit E 
and C), rectal suppositories, and IFNα-2b, gel for external and local use, according to the proposed 
schemes depending on age; patients of the control group were prescribed Umifenovir (Arbidol®) 
in age-specific dosages. The criteria of effectiveness of the therapy were the period of treatment 
of the main clinical symptoms of the disease (cough, nasal congestion, runny nose, sore throat, 
conjunctivitis, taste and smell impairment, abdominal pain, diarrhea, etc.), elimination of viral 
antigen in samples from the nasopharynx and feces, product dynamics of IgM and IgG antibodies to 
SARS-CoV-2 in the blood serum. Results: the clinical efficacy and safety of high dose polytherapy 
of IFNα-2b with antioxidants, rectal suppositories in combination with IFNα-2b with antioxidants, 
gel for external and local use in the therapy of COVID-19 in children were confirmed. Since the 
appointment of therapy in patients of the main group, in comparison with the control group, the time 
for relief of the main clinical symptoms of COVID-19 has been statistically significantly reduced: 
nasal congestion – from 7 to 3 days (p=0,0001), sore throat – from 7 to 3 days (p=0,0001), hyperemia 
in the oropharynx – from 10 to 5 days (p=0,0001), mild cough – from 7 to 5 days (p=0,05), catarrhal 
conjunctivitis – from 5 to 3 days (p=0,012), smell disorders – from 10 to 4 days (p=0,001) and taste – 
from 10 to 4 days (p=0,001). The period of complete relief of all clinical symptoms according to 
the «total score» was statistically significantly reduced from 9 days in the control group to 5 days 
in the main group (p=0,05). The elimination time of SARS-CoV-2 from the nasopharynx was also 
statistically significantly reduced by 5 days in the main group of patients (p=0,05). In patients 
receiving increased doses of IFNα-2b with antioxidants, intestinal sanitation occurred 2,5 times more 
frequent, statistically significant increase in the level of IgG antibodies to SARS-CoV-2 was detected 
in comparison with patients of the control group (p=0,05). No adverse events were recorded in the 
observed patients of both groups. Conclusion: the proven efficacy and safety of combined antiviral 
therapy with IFNα-2b with antioxidants, rectal suppositories in combination with IFNα-2b with 
antioxidants, gel for external and local use, are the basis for its widespread implementation into 
pediatric practice for the treatment of patients with сoronavirus disease 2019 COVID-19.

Keywords: children, coronavirus infection, COVID-19, interferons, VIFERON®.

For citation: G.P. Martynova, M.A. Stroganova, Ya.A. Bogvilene, V.A. Akhmetova, L.A. Ikkes, 
A.A. Kolodina, A.B. Belkina, A.V. Karasev. Optimizing antiviral therapy for сoronavirus disease 2019 
(COVID-19) in children. Pediatria n.a. G.N. Speransky. 2021; 100 (3): 208–218.

В 2020 г. на планете зарегистрирована еще 
одна пандемия, вызванная появлением ново-
го высокопатогенного штамма коронавирусов 
SARS-CoV-2, которую ВОЗ охарактеризовала как 
«чрезвычайную ситуацию международного зна-
чения» [1]. Уже в апреле 2020 г. новая коронави-

русная инфекция (COVID-19) была зарегистриро-
вана более чем в 250 странах, а к концу 2020 г. 
SARS-CoV-2 стал причиной более 90 млн случаев 
заболеваний и почти 2 млн смертей во всем мире 
[2, 3]. Мировая статистика пандемии новой коро-
навирусной инфекции (COVID-19) свидетельству-
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ет о том, что дети и подростки менее подвержены 
заболеванию и составляют от 1% до 7% в струк-
туре пациентов с диагностированной инфекцией. 
За весь период пандемии в мировой статистике 
зарегистрированы единичные смертельные исхо-
ды заболевания у детей [4].

В России в первом полугодии 2020 г. число 
детей, заразившихся CОVID-19, составило 
8,4% среди всех заболевших этой инфекцией. 
Причиной инфицирования детей SARS-CoV-2 в 
75% случаев стали семейные контакты с забо-
левшими взрослыми. У 1/3 детей инфекция про-
текает бессимптомно. В клинической картине 
манифестных форм заболевания преобладают 
симптомы, характерные для острой респира-
торной инфекции с преимущественным пораже-
нием верхних дыхательных путей (лихорадка, 
слабость, поражение слизистой оболочки глаз, 
боль в горле при глотании, заложенность носа, 
кашель), с возможным поражением желудочно-
кишечного тракта и появлением рвоты и диа-
реи [5]. Такие патогномоничные для COVID-19 
симптомы, как нарушение обоняния (аносмия/
гипосмия) и вкуса (агевзия/дисгевзия), отмеча-
ются и у детей, однако активных жалоб, особен-
но дети первых лет жизни, в силу возраста не 
предъявляют [6].

Появление нового инфекционного заболева-
ния COVID-19 поставило перед специалистами 
здравоохранения задачи, связанные с быстрой 
диагностикой и оказанием медицинской помо-
щи больным. Особую важность на сегодняшний 
день приобретают вопросы, касающиеся терапии 
пациентов с новой коронавирусной инфекцией, 
и прежде всего рациональный выбор противо-
вирусной терапии у детей, поскольку именно 
детский возраст ограничивает применение мно-
гих лекарственных препаратов для лечения 
COVID-19 из-за противопоказаний и возможно-
сти развития нежелательных реакций [7].

Согласно рекомендациям МЗ РФ назначе-
ние противовирусных препаратов должно быть 
индивидуально обосновано инфекционистом и 
педиатром на основании данных об их эффектив-
ности при лечении других вирусных инфекций 
[8]. В этом направлении особый интерес пред-
ставляет изучение эффективности рекомбинант-
ного интерферона (ИФН) α-2b при лечении боль-
ных COVID-19.

Известно, что главными факторами противо-
вирусной защиты являются ИФН I типа (ИФН 
α, β), которые в процессе защитной реакции в 
ответ на вторжение чужеродных агентов (виру-
сов, бактерий) независимо от их таксономиче-
ского профиля начинают активно синтезиро-
ваться практически всеми клетками организма 
и действуют на всех этапах репликации [9]. 
ИФН I типа характеризуются выраженным про-
тивовирусным эффектом в отношении большин-
ства ДНК(DNA)/РНК(RNA)-содержащих виру-
сов, бактерий и других инфекционных аген-
тов, также обладают иммуномодулирующими 
свойствами, усиливают работу многих факторов 

врожденного и приобретенного противовирусно-
го иммунитета [10].

В то же время целый ряд экспериментальных 
и клинических исследований свидетельствует о 
высокой чувствительности вируса SARS-CoV-2 
к действию ИФН. Так, оценивая чувствитель-
ность SARS-CoV-2 к ИФН I типа по сравнению с 
SARS-CoV в культуре клеток, авторы отмечают, 
что, несмотря на их сходство, новый коронави-
рус SARS-CoV-2 оказался более чувствителен 
к предварительному воздействию экзогенного 
ИФН I типа: несколько дней количество вируса 
в инфицированных, но обработанных ИФН I 
типа клетках было в 1000–10 000 раз ниже, чем 
в таких же инфицированных, но предварительно 
не обработанных ИФН I типа клетках [11].

Данные, полученные E. Mantlo и соавт. 
(2020), также демонстрируют высокую эффек-
тивность человеческого рекомбинантного ИФН I 
типа в подавлении репликации SARS-CoV-2, что 
может использоваться в лечении COVID-19 [12].

Известно, что SARS-CoV2 под воздействи-
ем клеточной протеазы ТМРRSS2 связывается 
с клетками-мишенями путем присоединения к 
АСЕ2, когда рецептор находится только в неак-
тивном состоянии. Результаты исследований, 
изучающих влияние ИФН на рецептор АСЕ2, 
свидетельствуют, что ИФН, с одной стороны, 
влияет на увеличение количества рецепторов 
АСЕ2, обеспечивающих проникновение вируса 
в клетку, а с другой – активирует неактивные 
АСЕ2, предотвращая присоединение вируса к 
рецептору и его проникновение через клеточную 
мембрану. Следовательно, увеличивая экспрес-
сию ACE2 рецепторов и переводя их в активи-
рованное состояние, ИФН повышает толерант-
ность к вирусным инфекциям, в том числе и 
COVID-19 [13, 14].

В то же время SARS-CoV-2, как и его пред-
шественники, использует множество механиз-
мов, чтобы избежать индукции противовирусных 
ИФН I типа в клетках и тканях. Нарушение 
равновесия в системе ИФН способствует возник-
новению виремии, особенно на ранних стади-
ях инфекции, тогда как продукция цитокинов/
хемокинов инфицированными клетками оказы-
вается интенсивной и достаточной, чтобы вызвать 
массивную инфильтрацию легочной ткани и сни-
жение реакций адаптивного иммунитета [14–16].

Нарушение регуляции системы ИФН явля-
ется ключевой детерминантой патогенеза 
COVID-19, так как SARS-CoV-2 во время инку-
бационной фазы при репликации в клетках 
хозяина не вызывает определяемого запуска 
системы ИФН, что сопряжено как с гетероген-
ной продукцией ИФНα, так и со снижением его 
выработки, о чем свидетельствуют минималь-
ные количества ИФН в периферической крови 
или легких у пациентов с тяжелым COVID-19, 
причем около 20% больных в критическом 
состоянии не могли его продуцировать совсем. 
По мнению исследователей, низкий уровень 
ИФНα в плазме крови может рассматриваться 
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как маркер риска развития критического состо-
яния и служит основанием для введения извне 
в сочетании с противовоспалительной терапией 
[15, 17, 18].

Таким образом, представленные данные 
свидетельствуют о том, что ИФН I типа играют 
ключевую роль в патогенезе COVID-19 и защите 
от новой коронавирусной инфекции, во многом 
определяя течение и исход заболевания. Введение 
препаратов ИФН I типа может корригировать их 
дефицит, особенно на ранних этапах заболевания.

Перспективным направлением повышения 
эффективности лечения новой коронавирусной 
инфекции COVID-19 представляется использо-
вание препарата с комплексной этиотропной 
и патогенетической активностью ИФНα-2b, 
ВИФЕРОН® (VIFERON®, производство ООО 
«Ферон», Москва, Россия). Многолетний опыт 
использования рекомбинантного ИФНα-2b в 
лечении сезонных ОРВИ, доступность препара-
та, удобная форма выпуска и относительно скром-
ная стоимость делают его отличным кандидатом 
для широкого применения в терапии новой коро-
навирусной инфекции COVID-19 [19, 20].

Применение комбинированной терапии с 
использованием системных и местных форм пре-
парата ИФНα-2b (суппозитории ректальные и 
гель для наружного и местного применения) не 
только способствует защите слизистых оболо-
чек верхних дыхательных путей как входных 
ворот для SARS-CoV-2, активируя противови-
русный иммунитет, но и является эффектив-
ной системной этиопатогенетической терапией 
основных респираторных проявлений COVID-19. 
Неинъекционная системная форма препарата 
рекомбинантного ИФНα-2b ВИФЕРОН®, суппози-
тории ректальные, не только способна подавлять 
активность вирусов, но и связывать активные 
формы кислорода, так как антиоксиданты, входя-
щие в состав препарата, оказывают аттенуирую-
щее действие на течение острого воспалительного 
процесса вирусного происхождения [20].

В пользу доказанной противовирусной 
активности рекомбинантного ИФНα-2b в отно-
шении новой коронавирусной инфекции, вызы-
ваемой вирусом SARS-CoV-2 у взрослых и детей, 
свидетельствуют результаты ряда исследований 
[21, 22].

Особый интерес представляет правильный 
выбор дозировки препаратов рекомбинант-
ного ИФНα-2b при лечении детей с COVID-19. 
Создание высоких концентраций ИФН в пери-
ферической крови в первые часы и дни от нача-
ла заболевания патогенетически оправданно и 
необходимо для успешного отражения вирус-
ной атаки SARS-CoV-2, элиминации вирусных 
частиц и противодействия механизмам вирусной 
блокировки синтеза эндогенных ИФН [23].

На основании вышеизложенного целью 
нашего исследования стала оценка эффектив-
ности и безопасности применения препарата 
ИФНα-2b с антиоксидантами, суппозитории 
ректальные 1 000 000 МЕ и 3 000 000 МЕ, и 

ИФНα-2b с антиоксидантами, гель для наруж-
ного и местного применения 36 000 МЕ/г, в ком-
плексной терапии новой коронавирусной инфек-
ции (COVID-19) у детей от 1 года до 17 лет.

Материалы и методы исследования

В рамках открытого многоцентрового про-
спективного контролируемого нерандомизиро-
ванного научного исследования терапевтическая 
эффективность и безопасность комбинированной 
терапии препаратов ИФНα-2b с антиоксидан-
тами, суппозитории ректальные, и ИФНα-2b с 
антиоксидантами, гель для наружного и местно-
го применения, в составе комплексной терапии 
изучена у 140 детей в возрасте от 1 года до 17 лет 
с подтвержденным диагнозом «Новая корона-
вирусная инфекция COVID-19», госпитализи-
рованных в инфекционный стационар КГБУЗ 
«Красноярская межрайонная детская клиниче-
ская больница № 1» г. Красноярска с 20.04.2020 
по 1.08.2020.

Критерии включения в исследование:
1. Пациенты мужского и женского пола в 

возрасте от 1 до 17 лет с клинически и лаборатор-
но установленным диагнозом: «Новая коронави-
русная инфекция COVID-19»;

2. Форма тяжести заболевания: легкая, сред-
нетяжелая;

3. Срок обращения к врачу не позднее 72 ч с 
момента заболевания;

4. Отсутствие терапии препаратами группы 
цитокинов и их индукторов или других иммуно-
модулирующих препаратов в течение последних 
2 нед. до начала исследования;

5. Подписанное информированное согласие 
пациента на участие в исследовании, подтверж-
дающее в письменной форме согласие на участие 
в исследовании.

Критерии исключения:
1. Возраст: младше 1 года и старше 17 лет;
2. Форма тяжести заболевания: тяжелая;
3. Реакции гиперчувствительности, аллерги-

ческие реакции в анамнезе к препарату исследо-
вания или его компонентам;

4. Подозрения на начальные проявления 
заболевания, имеющего сходную с COVID-19 
симптоматику (другие инфекционно-воспалитель-
ные заболевания, гриппоподобный синдром в дебю-
те системных заболеваний соединительной ткани, 
онкогематологической и другой патологии);

5. Наличие сопутствующего заболевания 
или других нестабильных соматических забо-
леваний, угрожающих жизни пациента, лече-
ние которых может оказать влияние на оценку 
результатов исследования;

6. Нежелание или отказ пациента/законно-
го представителя четко соблюдать назначения 
врача;

7. Применение препаратов группы цитоки-
нов и их индукторов или других иммуномодули-
рующих препаратов в течение последних 2 нед. 
до начала исследования и необходимость их при-
менения в период исследования;
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8. Прием других лекарственных препаратов, 
которые, по мнению врача-исследователя, могут 
повлиять на ход и результаты клинического 
исследования;

9. Носительство ВИЧ-инфекции, сифилиса, 
гепатита B, С в анамнезе;

10. Одновременное или за 3 месяца до иссле-
дования участие в другом клиническом исследо-
вании;

11. Беременность или период грудного 
вскармливания.

С момента госпитализации за всеми боль-
ными устанавливали тщательное клиническое 
наблюдение с изучением анамнеза заболева-
ния и жизни, эпидемиологического анамне-
за. Всем пациентам проводили общеклиниче-
ское лабораторное обследование: общий анализ 
крови, общий анализ мочи, биохимический 
анализ крови (билирубин и его фракции, АЛТ, 
АСТ, ЛДГ), маркеры острой фазы воспаления: 
С-реактивный белок (СРБ), прокальцитонин 
(ПКТ), скорость оседания эритроцитов (СОЭ), 
ферритин, D-димер, интерлейкин-6 (ИЛ-6).

Для верификации этиологии COVID-19 
использовали метод полимеразной цепной 
реакции (ПЦР), позволяющий выделить РНК 
SARS-CoV-2 в назо- и орофарингеальном маз-
ках. Определение вирусспецифических антител 
IgM и IgG к SARS-CoV-2 в сыворотке проводили 
методом иммуноферментного анализа (ИФА). 
Формирование вирусоносительства и его дли-
тельность в зависимости от проводимой терапии 
изучали на основании определения РНК SARS-
CoV-2 в фекалиях методом ПЦР.

Инструментальная диагностика включала 
проведение компьютерной томографии легких 
(КТ), при отсутствии возможности выполнения 
КТ пациентам проводили обзорную рентгеногра-
фию органов грудной клетки в передней прямой 
и боковой проекциях, электрокардиографию 
(ЭКГ), эхокардиографию (ЭхоКГ).

В соответствии с Методическими рекоменда-
циями «Особенности клинических проявлений и 
лечения заболевания, вызванного новой корона-
вирусной инфекцией (COVID-19) у детей» (вер-
сия 1 от 04.2020 г.) с момента госпитализации 
в стационар наблюдаемые пациенты получали 
терапию по стандартной схеме [8]. В зависимо-
сти от проводимой противовирусной терапии 
наблюдаемые пациенты были разделены на 2 
группы – основную и сравнения.

Пациенты с COVID-19 основной группы 
(70 человек) получали комбинированную тера-
пию препаратами ИФНα-2b с антиоксиданта-
ми по предложенным схемам, отличающимся в 
зависимости от возраста: дети от 1 года до 7 лет 
получали ИФНα-2b с антиоксидантами, суппози-
тории ректальные 1 000 000 МЕ, по 1 суппозито-
рию 2 раза в сутки через 12 ч ректально. Дети в 
возрасте от 8 до 17 лет – ИФНα-2b с антиоксидан-
тами, суппозитории ректальные 3 000 000 МЕ, 
по 1 суппозиторию 2 раза в сутки через 12 ч 

ректально. Дополнительно пациентам основной 
группы обеих возрастных категорий вводили 
препарат ИФНα-2b с антиоксидантами, гель для 
наружного и местного применения, 36 000 МЕ/г 
5 раз в сутки в каждый носовой ход в дозе 
4000 МЕ (полоска геля длиной не более 0,5 см). 
Общий курс терапии составил 10 дней.

Пациенты с COVID-19 группы сравнения (70 
человек) в качестве противовирусной терапии 
получали препарат Умифеновир (Арбидол®) в 
форме суспензии, таблеток или капсул в воз-
растной дозировке: разовая доза для детей от 2 до 
6 лет – 50 мг, разовая доза для детей 6–12 лет – 
100 мг, разовая доза для детей от 12 до 17 лет – 
200 мг, кратность приема – 4 раза в сутки, про-
должительность терапии – 10 дней.

Сравниваемые группы были сопоставимы 
по полу (р=0,61) (табл. 1). При изучении воз-
растных особенностей наблюдаемых пациентов 
отмечено статистически значимое преобладание 
в группе сравнения детей в возрасте 8–17 лет 
(71%), тогда как в основной группе преобладали 
дети 1–7 лет (51%) (p=0,0058). Медиана возраста 
пациентов основной группы составила 7 (3–14) 
лет, в группе сравнения – 10 (7,0–14,0) лет, 
что было статистически значимым показателем 
(р=0,0098).

Критериями эффективности проводимой 
терапии были купирование основных клини-
ческих симптомов заболевания, элиминация 
вирусной РНК в образцах из носоглотки и фека-
лий, динамика продукции вирусспецифических 
антител IgM и IgG в сыворотке крови у пациен-
тов основной и контрольной групп.

Оценку безопасности проводимой терапии препа-
ратами ИФНα-2b с антиоксидантами (основная груп-
па) и Умифеновир (группа сравнения) проводили на 
основании анализа частоты развития и выраженно-
сти нежелательных явлений и нежелательных лекар-
ственных реакций в течение всего периода наблюде-
ния за пациентами. При возникновении клинически 
значимых изменений жизненных параметров у паци-
ентов устанавливали причинно-следственную связь 
между данной нежелательной лекарственной реакци-
ей и приемом препарата.

Статистический анализ данных проводили в про-
грамме Statistica v.13. Тип распределения перемен-
ных проверяли графическим способом с применением 
критерия Шапиро–Уилка. Для непрерывных пере-
менных с нормальным типом распределения вычис-
ляли описательные статистики: выборочное среднее 
(M), 95% доверительный интервал (ДИ) среднего. Для 
непрерывных переменных с ненормальным типом 
распределения вычисляли описательные статистики: 
медиану, нижний и верхний квартили (Q1 и Q3 соот-
ветственно), процентили 2,5% и 97,5%. Независимые 
непрерывные переменные анализировали с помощью 
U-критерия Манна–Уитни.

Для категориальных переменных вычисляли 
частоты. Независимые номинальные переменные 
сравнивали с помощью критерия χ² Пирсона (с поправ-
кой Йетса при необходимости), зависимые – с помо-
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щью критерия χ² Мак-Немара. При сравнении прини-
мали уровень значимости 0,05.

Результаты и их обсуждение

На момент включения пациентов в иссле-
дование у 88% больных (123/140) заболевание 
начиналось остро, с повышения температуры 
тела, появления симптомов интоксикации и 
катаральных явлений. У 51% (72/140) наблю-
даемых пациентов обеих групп сравнения отме-
чались выраженная слабость, головная боль 
16% (22/140), мышечные боли 7% (10/140). 
Независимо от возраста определялись призна-
ки поражения преимущественно верхних дыха-
тельных путей: затруднение носового дыхания – 
54% (75/140), слизистое отделяемое из носа – 
66% (92/140), боль в горле при глотании – 54% 
(76/140), покашливание – 47% (66/140). При 
объективном осмотре обращало на себя внимание 
поражение слизистой оболочки глаз (катараль-
ный конъюнктивит) – 84% (118/140), гиперемия 
миндалин, дужек, зернистость задней стенки 
глотки – 83% (116/140), увеличение регионар-
ных (тонзиллярных, переднешейных) лимфа-
тических узлов – 53% (75/140), тахикардия – 
19% (27/140). В то же время у 26% (37/140) 
детей уже с первых дней заболевания отмечался 
кашель: сухой – 16% (23/140), влажный – 10% 
(14/140). Наряду с патогномоничными призна-
ками респираторной инфекции у 10% (14/140) 
пациентов отмечались боли в животе и диарей-
ный синдром 20% (28/140). У 28% (39/140) 

наблюдаемых больных появлению катаральных 
симптомов предшествовали нарушение обоня-
ния (аносмия) и вкуса (дисгевзия) 19% (26/140).

Важно отметить зависимость частоты встре-
чаемости отдельных клинических симптомов 
COVID-19 от возраста. Так, у пациентов 8–
17 лет со статистической значимостью пре-
обладали нарушение вкуса (дисгевзия) 100% 
(26/26, p=0,00001) и обоняния (аносмия) 97% 
(38/39, p=0,00001), в то время как пациенты 
младшей возрастной группы не предъявляли 
жалоб на нарушение вкуса, и только у одно-
го ребенка имело место нарушение обоняния. 
Заложенность носа также статистически значимо 
преобладала у пациентов 8–17 лет – 88% (66/75) 
по сравнению с детьми в возрасте 1–7 лет – 
12% (9/75) (p=0,00001). Поражение слизистой 
оболочки глаз регистрировалось у 58% (69/118) 
детей 8–17 лет и только у 42% (49/118) паци-
ентов в возрасте 1–7 лет (p=0,00001). В то же 
время у больных младшей возрастной группы 
статистически чаще в сравнении с детьми 8–
17 лет отмечалось развитие диарейного синдро-
ма 64% (18/28) (p=0,053).

Изменения со стороны анализа перифери-
ческой крови у детей с COVID-19 сравниваемых 
групп не носили специфического характера.

Биохимические показатели крови у пациен-
тов сравниваемых групп находились в пределах 
диапазона соответствующих референсных значе-
ний (табл. 2). В то же время на момент госпита-
лизации у больных основной группы в отличие 

Таблица 1

Распределение демографических, антропометрических и других характеристик в основной 
и контрольной группах пациентов с COVID-19 на начало исследования

Таблица 2

Показатели биохимического анализа крови у пациентов с COVID-19 основной 
и контрольной групп на момент поступления в стационар

Переменная, единицы Стандартная терапия + 
ИФНα-2b  (n=70)

Стандартная терапия + 
Умифеновир (n=70) p

Пол
мужской, n (%)
женский, n (%)

35 (50)
35 (50)

38 (54)
32 (46)

0,61*

Медиана (Q1–Q3) возраста, годы 7 (3–14) 10 (7–14) 0,0098**

Показатели (норма)
Основная группа ИФНα-2b 

(n=70)
Контрольная группа 
Умифеновир (n=70)

Me 95%ДИ min–max Me 95%ДИ min–max

Общий белок (51–78 г/л) 70 [69; 72] 52–81 70 [68; 71] 51–84
Креатинин (23–62 ммоль/л) 53 [49; 56] 11–93 48 [47; 56] 1–85
Мочевина (1,8–6,4 ммоль/л) 4 [3; 4] 1–8,1 4 [3; 4] 2–8
Общий билирубин (до 20 мкмоль/л) 7 [7; 9] 2–25 7 [6; 8] 2–19
Натрий (138–148 ммоль/л) 145 [144; 147] 138–160 140 [138; 141] 130–160
Калий (3,6–5,5 ммоль/л) 4 [4;5] 1–6 4 [4;5] 4-6
Хлориды (97–108 ммоль/л) 104 [103; 105] 98–110 105 [104; 106] 97–116
АЛТ (≤ 40 Ед/л) 17 [18; 22] 9–51 21 [20; 25] 8–72
Глюкоза (3,3-5,5 ммоль/л) 5 [3; 5] 3–7 5 [4; 5] 4–7

*Критерий χ² Пирсона, ** – U критерий Манна–Уитни.
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от группы сравнения отмечено статистически 
значимое повышение содержания СРБ, ИЛ-6, 
D-димера (табл. 3).

Среди наблюдаемых пациентов с COVID-19 
преобладала легкая форма заболевания 61% 
(86/140), среднетяжелая форма диагностиро-
вана у 39% (54/140) больных. При изучении 
частоты встречаемости различных форм тяже-
сти COVID-19 в сравниваемых группах установ-
лено статистически незначимое преобладание 
легкой формы заболевания в группе контроля 
66% (46/70) (р=0,93). Среднетяжелая форма 
заболевания, напротив, преобладала в основной 
группе пациентов 43% (30/70), при этом раз-
личия также не были статистически значимы 
(р=0,48) (табл. 4).

Анализируя динамику клинических прояв-
лений COVID-19 у наблюдаемых больных, необ-
ходимо отметить, что на фоне комплексной тера-
пии во всех случаях имел место положительный 
эффект в виде уменьшения или полного исчезно-
вения основных симптомов заболевания.

При сравнительном изучении продолжи-
тельности основных клинических проявле-
ний COVID-19 в сравниваемых группах нами 
установлены статистически значимые отличия 
купирования таких симптомов заболевания, 
как слабый кашель (р=0,0047), нарушение обо-
няния (p=0,001) и вкуса (p=0,0015), заложен-
ность носа (p=0,0001), боль в горле (p=0,0001), 
гиперемия ротоглотки (p=0,0001), увеличение 
лимфатических узлов шеи (p=0,0001), конъюнк-
тивит (p=0,012) в группе пациентов, получаю-
щих в составе комплексной терапии препараты 
рекомбинантного ИФНα-2b с антиоксидантами, 
суппозитории ректальные, и ИФНα-2b с анти-
оксидантами, гель для наружного и местного 
применения, по сравнению с детьми, которым 
в качестве противовирусной терапии назначали 
Умифеновир (табл. 5).

В результате терапии у пациентов основной 
группы в отличие от группы сравнения стати-

стически значимо на 2 дня раньше купировались 
такие симптомы, как слабость (р=0,006) и ката-
ральный конъюнктивит (p=0,00001).

Купирование проявлений катарального синд-
рома (заложенность носа, ринит, боль в горле, 
покашливание, сильный и слабый кашель) 
также статистически значимо зависело от про-
водимой терапии. Так, заложенность носа, имев-
шая место на начало лечения у 43% (30/70) 
детей основной и 53% (37/70) пациентов группы 
сравнения, купировалась на 4 дня раньше у 
больных, получающих в составе комплексной 
терапии препараты рекомбинантного ИФНα-2b 
с антиоксидантами (р=0,00001). Средняя про-
должительность насморка у пациентов основной 
группы сократилась на 1 день (р=0,0003), боль в 
горле и слабый кашель – на 4 дня по сравнению 
с детьми, получающими Умифеновир (p=0,047).

У 31% (43/140) всех наблюдаемых паци-
ентов манифестация клинических проявлений 
COVID-19 начиналась с появления жалоб на 
нарушение обоняния (снижение или отсут-
ствие). При этом в группе пациентов, получаю-
щих комбинированную терапию препаратами 
рекомбинантного ИФНα-2b с антиоксидантами, 
нарушение обоняния наблюдалось в 24% (17/70) 
случаев, в контрольной группе – у 37% (26/70) 
больных. На фоне терапии у детей основной 
группы восстановление обоняния происходило 
статистически значимо раньше на 6 дней, чем в 
группе сравнения (р=0,00001). Медиана купи-
рования симптома аносмии в основной группе 
составила 4 суток против 10 суток в группе 
сравнения (р=0,00004) (рис. 1). Среднее значе-
ние продолжительности дисгевзии у пациентов 
в основной группе было на 6 дней меньше, чем в 
контрольной (р=0,003).

Установлена зависимость разрешения пнев-
монии у пациентов с COVID-19 от проводимой 
противовирусной терапии. По результатам рент-
генографии/КТ органов грудной клетки у 11% 
(8/70) пациентов основной и 14% (10/70) паци-

Таблица 3

Показатели биохимических показателей крови крови (СРБ, Д-димер, ИЛ-6) у пациентов 
с COVID-19 основной и контрольной групп на момент поступления в стационар

Таблица 4

Распределение пациентов COVID-19 основной и контрольной групп по форме тяжести заболевания

Показатели
Основная группа ИФНα-2b 

(n=70)
Контрольная группа 
Умифеновир (n=70) р

Me 95%ДИ min–max Me 95%ДИ min–max

СРБ (норма – ≤ 5 мг/л) 14 [13; 38] 1–140 9 [8; 32] 0–147 0,004
Д – димер (норма ≤250 нг/мл) 500 [368; 630] 250–4000 350 [315; 404] 250–1000 0,05
ИЛ-6 (норма ≤7 пг/мл) 83 [58; 109] 2–315 30 [15; 39] 0–130 0,003

Форма тяжести 
COVID-19

Группы сравнения
Всего 

абс. число/% рИФНα-2b (n=70) 
абс. число/%

Умифеновир (n=70) 
абс. число/%)

Легкая 40 (57%) 46 (66%) 86 (61,4%) р=0,93
Среднетяжелая 30 (43%) 24 (34%) 54 (38,6%) р=0,48
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ентов группы сравнения была диагностирована 
пневмония. К моменту окончания терапии у 
88% (7/8 чел.) детей основной группы, получаю-
щих в составе комплексной терапии ИФНα-2b с 
антиоксидантами, произошло разрешение пато-
логического процесса, и только у одного ребенка 
из 8 (12%) пневмония находилась в стадии рас-
сасывания. В то же время в группе сравнения 
купирование пневмонии имело место только в 
70% случаев (7/10). У 30% (3/10) пациентов 
контрольной группы сохранялись рентгенологи-
ческие признаки пневмонии, что требовало про-
должения терапии (р=0,001).

Для всех пациентов сравниваемых групп 
рассчитывали «суммарный балл» как сумму 
проявлений основных клинических симптомов 
COVID-19 в зависимости от проводимой терапии 
(максимальный балл – 7). Нами установлено, что 
медиана длительности сохранения хотя бы одно-
го клинического симптома в основной группе 
была на 4 дня меньше [4 (3,0–6,0)], чем в груп-
пе сравнения [8 (7,0–11,0)]. При сопоставлении 
купирования основных клинических симптомов 
COVID-19 в сравниваемых группах статистиче-
ски значимые отличия отмечались с 3-го по 12-й 
день заболевания (р<0,001). При этом в основ-
ной группе больных купирование клинических 
симптомов заканчивалось уже на 5-й день, в то 
время как у пациентов группы сравнения симп-
томы COVID-19 купировались статистически 
значимо медленнее и сохранялись вплоть до 
12-го дня госпитализации (p<0,01)  (рис. 1).

Динамику элиминации вирусного антигена 
в сравниваемых группах в зависимости от прово-
димой терапии оценивали по результатам забора 
мазков из носоглотки на 5-й, 11-й, 13-й и 21-й 
дни наблюдения за пациентами. При анализе 
продолжительности вирусного клиренса SARS-
CoV-2 у наблюдаемых пациентов показаны ста-
тистически значимые различия в зависимости 
от проводимой терапии. Установлено, что у 91% 

(64/70) пациентов основной группы элиминация 
возбудителя произошла уже на 5-й день с момен-
та начала комбинированной терапии препарата-
ми ИФНα-2b с антиоксидантами, в то время как 
в группе сравнения у пациентов, получающих 
Умифеновир, санация в эти сроки произошла 
только у 38% (27/70)  больных. Результаты маз-
ков из носоглотки на SARS-CoV-2, взятых на 11-е 
сутки к моменту окончания курса противовирус-
ной терапии, показали, что у всех детей основ-
ной группы произошла элиминация РНК SARS-
CoV-2, в то время как в контрольной группе –
 только у 74% (52/70)  больных. Отрицательные 
результаты мазков на SARS-CoV-2 на 13-е сутки 
имели только 86% (60/70)  детей группы сравне-
ния, а 13% (9/70) пациентов продолжали выде-
лять вирус, что стало основанием для продол-
жения противовирусной терапии. Санация всех 
больных группы контроля произошла только на 

Таблица 5

Средняя продолжительность основных клинических симптомов у пациентов с COVID-19 
основной и контрольной групп в зависимости от проводимой терапии (дни)

Показатели

Группы сравнения

рИФНα-2b (n=70) Умифеновир (n=70)

Me 95%ДИ min–max Me 95%ДИ min–max

Конъюнктивит (дн.) 3 [2; 4] 2–10 5 [5; 7] 1–16 р=0,012
Ринит (насморк) (дн.) 4 [4; 5] 1–10 5 [5; 7] 1–14 p=0,003
Заложенность носа (дн.) 3 [3; 6] 2–4,0 7 [7; 8] 4–9 р=0,0001
Нарушение обоняния (дн.) 4 [4; 8] 3–11 10 [9; 11] 5–14 р=0,004
Нарушение вкуса (дн.) 4 [1; 8] 1–10 10 [8;11] 4–14 р=0,015
Слабый кашель (дн.) 5 [5; 6] 2–14 7 [6;8] 3–11 р=0,047
Боль в горле (дн.) 3 [3; 4] 1–8 8 [6;8] 2–14 р=0,0001
Гиперемия ротоглотки (дн.) 5 [5; 6] 1–14 10 [9;10] 2–14 р=0,0001

Увеличение лимфатических 
узлов шейной группы (дн.) 4 [4; 6] 1–14 10 [8; 10] 2–14 р=0,0001

Боль в животе (дн.) 3 [2; 4] 1–5 3 [2; 4] 1–4 р=0,032
Диарея (дн.) 3 [3; 4] 2–4 4 [3; 4] 2–5 р=0,053

Рис. 1. Суммарный балл продолжительности всех кли-
нических симптомов у пациентов сравниваемых групп 
в зависимости от проводимой терапии (максимальный 
балл – 7). 
а – основная группа (n=70), б – контрольная группа (n=70).

а

б
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21-й день с момента включения в исследование. 
Необходимо отметить, что среднее время эли-
минации вируса в мазках из носо/ротоглотки 
у пациентов с COVID-19 составило в основной 
группе 6 суток, в группе сравнения – 11 суток 
(рис. 2).

Сопоставление эффективности и безопасно-
сти терапии препаратами ИФНα-2b с антиокси-
дантами также проводили по изучению динами-
ки изменения уровня вирусспецифических анти-
тел IgM и IgG к SARS-CoV-2 в сыворотке крови в 
сравниваемых группах на 5-й, 11-й и 21-й день с 
момента назначения противовирусной терапии.

Согласно анализу полученных результатов 
у больных, получающих в качестве противови-
русной терапии ИФНα-2b с антиоксидантами, 
к окончанию курса терапии имело место стати-
стически значимое нарастание уровня антител 
класса IgG к SARS-CoV-2 к 11-му и 21-му дню с 
момента начала лечения в сопоставлении с деть-
ми группы сравнения, получающих терапию 
Умифеновиром (p=0,05). При этом уровень анти-
тел класса IgM к 21-му дню статистически значи-
мо снижался в основной группе пациентов, что 
свидетельствует о санации организма от вируса 
SARS-CoV-2 и формировании противовирусного 
иммунитета. В то же время у больных группы 
сравнения к 21-му дню уровень вируснейтрали-
зующих антител IgG был статистически значимо 
ниже (p=0,001).

Для сравнительного изучения продолжи-
тельности вирусовыделения у наблюдаемых 
больных с COVID-19 в зависимости от проводи-
мой противовирусной терапии дважды опреде-
ляли РНК SARS-CoV-2 в кале методом ПЦР: на 
момент госпитализации и по окончании терапии 
(11–13-й день).

На момент назначения противовирусной 
терапии, наряду с положительными результа-

тами ПЦР мазка из носоглотки у 25% (35/140) 
пациентов COVID-19 (18/70 основной группы и 
17/40 группы сравнения), обнаруживали РНК 
SARS-CoV-2 в кале. Анализ результатов ПЦР 
кала на момент окончания терапии (11–13-й 
день) показал статистически значимое разли-
чие обнаружения РНК SARS-CoV-2 в кале в 
зависимости от проводимой терапии. В основ-
ной группе пациентов, получающих препараты 
рекомбинантного ИФНα-2b с антиоксидантами, 
в 90% (16/18) случаев результаты ПЦР кала на 
SARS-CoV-2 были отрицательными, и только 
10% (2/18) детей продолжали выделять вирус 
(р=0,001). В то же время отрицательные резуль-
таты ПЦР кала на SARS-CoV-2 к моменту окон-
чания противовирусной терапии Умифеновиром 
имели место только у 24% (4/17) больных. 
У остальных 76% (13/17) пациентов группы 
сравнения продолжалось вирусовыделение 
(p=0,05). Таким образом, при назначении ком-
бинированной терапии препаратами ИФНα-2b с 
антиоксидантами санация кишечника наступа-
ла в 2,5 раза быстрее, чем у больных, получаю-
щих Умифеновир, что подтверждает достижение 
стойкого санирующего эффекта (рис. 3).

При оценке безопасности противовирус-
ной терапии нежелательные явления не были 
зафиксированы ни в одной из групп пациентов. 
Жизненные параметры пациентов, (темпера-
тура тела, частота дыхания, частота сердечных 
сокращений, систолическое давление и сатурация 
крови кислородом) существенно не колебались в 
течение всего периода наблюдения, что свидетель-
ствует о высокой безопасности препарата ИФНα-2b 
с антиоксидантами (суппозитории ректальные и 
гель для наружного и местного применения).

Заключение

Таким образом, анализируя полученные в 
ходе настоящего исследования данные, необ-
ходимо отметить, что дети практически любо-
го возраста восприимчивы к коронавирусной 
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Рис. 2. Среднее время элиминация вируса в мазках у 
пациентов групп сравнения в зависимости от возраста 
SARS-CoV-2 (Обозначения: столбец – медиана, отрезки – 
квартильный размах).

 – основная группа (n=70),  – контрольная группа 
(n=70).

Рис. 3. Положительные результаты ПЦР кала на SARS-
CoV-2 у пациентов COVID-19 в зависимости от прово-
димой терапии (основная группа – уровень значимости 
р=0,001; контрольная группа – p=0,05)
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инфекции. Клиническая картина COVID-19 у 
детей не имеет патогномоничных симптомов 
и, как правило, характеризуется типичными 
признаками респираторной инфекции, что, в 
свою очередь, затрудняет дифференциальную 
диагностику с целым рядом острых респира-
торных заболеваний и определяет значимость 
рационального подхода к назначению проти-
вовирусной терапии. Применение препаратов 
рекомбинантного ИФНα-2b с антиоксидантами в 
педиатрической практике базируется на много-
летнем клиническом опыте их использования 
при лечении вирусных инфекций у детей, в том 
числе и сезонных коронавирусных инфекций, 
а также доказанной ранее экспериментально и 
клинически противовирусной активности ИФН 
к SARS-CoV-2 у взрослых и детей [19, 20].

Результаты проведенного клинического 
исследования свидетельствуют об эффективно-
сти и безопасности применения рекомбинант-
ного ИФНα-2b в комплексе с антиоксидантами 
в виде суппозиториев в значительно больших 
дозировках в сочетании с топической формой 
в виде геля в терапии новой коронавирусной 
инфекции COVID-19 у детей в возрасте от 1 до 
17 лет, имеющих поражение респираторного и 
желудочно-кишечного тракта. При этом полу-
ченные нами результаты согласуются с данны-
ми литературы и еще раз подтверждают ранее 
доказанную противовирусную активность пре-
паратов рекомбинантного ИФНα-2b при лечении 
больных с новой коронавирусной инфекцией 
[21, 22].

Комбинированная терапия препаратами 
рекомбинантного ИФНα-2b на 4 дня сокра-
щает суммарную продолжительность всех 
клинических симптомов CОVID-19 по сравне-
нию со стандартной терапией Умифеновиром. 
Продолжительность отдельных клинических 
симптомов также сокращается в сопоставлении 
с группой сравнения: нарушение обоняния и 
вкуса – на 6 дней; боль в горле, слабый кашель, 
заложенность носа – на 4 дня; покраснение и зуд 
в глазах, боль в животе – на 2 дня; слабость – 
на 2 дня; насморк – на 1 день. Препараты реком-
бинантного ИФНα-2b с антиоксидантами, обла-
дая высокой санирующей активностью, в 2,2 
раза сокращают время элиминации вируса в 
мазках из носоглотки, в 2,5 раза быстрее пре-
кращают вирусовыделение из кишечника, 
что, в свою очередь, предупреждает развитие 
вирусоносительства и распространение инфек-
ции. Комбинированная терапия препаратами 
ИФНα-2b с антиоксидантами на момент оконча-

ния курса лечения способствует статистически 
значимому нарастанию уровня антител классов 
IgG и снижению антител класса IgM к SARS-
CoV-2 в сопоставлении с пациентами группы 
сравнения, что свидетельствует о формировании 
устойчивого противовирусного иммунитета.

Доказанные высокая эффективность и без-
опасность комбинированной терапии с исполь-
зованием повышенных доз ИФНα-2b с антиокси-
дантами, суппозитории ректальные, в сочетании 
с ИФНα-2b с антиоксидантами, гель для наруж-
ного и местного применения, в терапии новой 
коронавирусной инфекции COVID-19 у детей в 
возрасте от 1 до 17 лет позволяет рекомендовать 
данный препарат для лечения COVID-19 у детей.
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