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Актуальность. Острые кишечные инфекции 
у детей – весомая медико-социальная пробле-
ма во всем мире. Использование иммунотроп-
ной терапии может способствовать снижению 
частоты постинфекционных функциональных 
кишечных расстройств у  пациентов с  комор-
бидными состояниями. Цель  – оценить эф-
фективность человеческого рекомбинантного 
альфа-2b-интерферона, назначенного в остром 
периоде острой кишечной инфекции инвазив-
ного типа у детей первых месяцев жизни, стра-
дающих функциональными кишечными рас-
стройствами. Материал и методы. Проведено 
открытое рандомизированное (методом кон-
вертов) проспективное исследование в  двух 
параллельных группах. В  исследование вклю-
чены 59  детей первых месяцев жизни на груд-
ном вскармливании, имеющих кишечные дис-
функции в  анамнезе, госпитализированных 
в  инфекционный стационар. Изучена эффек-
тивность рекомбинантного альфа-2b-интер-
ферона, назначенного в  суппозиториях в  дозе 
150 000  МЕ дважды в  день курсом на 10  дней. 
Дети наблюдались в  катамнезе в  течение 
25–55  дней. Определено общее содержание 
углеводов в  фекалиях, исследована фекальная 
микрофлора двумя методами: бактериоло-
гическим и  газожидкостной хроматографии 

с  определением короткоцепочечных жирных 
кислот. Результаты. Отсутствие эффекта об-
щепринятой терапии наблюдалось у  63,3%  па-
циентов (95%  доверительный интервал (ДИ) 
43,9–80,0%). Назначение альфа-2b-интерфе-
рона сокращало риск неэффективного лече-
ния к 14-му дню на 32% (95% ДИ 9–56%) и риск 
персистирующей более месяца диареи на 
29%  (95%  ДИ 5–53%). У  получавших интерфе-
рон через 25–55 дней катамнеза выраженность 
воспалительной реакции была меньше, концен-
трации изоформ короткоцепочечных жирных 
кислот  – ниже. Заключение. Иммунотропная 
терапия с  использованием рекомбинантного 
альфа-2b-интерферона представляется пер-
спективным направлением совершенствова-
ния комплексного лечения острых кишечных 
инфекций инвазивного типа у  детей первых 
месяцев жизни с  кишечными дисфункциями 
в анамнезе, так как снижает риск развития по-
стинфекционных кишечных нарушений.
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Острые кишечные инфекции (ОКИ) у де-
тей – весомая медико-социальная про-
блема во всем мире, решение которой 
сопряжено со снижением летальности, 

непосредственных экономических затрат на лече-
ние, а  также частоты таких последствий заболе-
вания, как отставание в  развитии и  постинфек-
ционные функциональные расстройства [1].

Систематизация результатов большого числа 
экспериментальных и  клинических исследова-
ний подтвердила высокую согласованность эф-
фекта и специфичность причинно-следственной 
связи ОКИ различной этиологии и  постинфек-
ционного синдрома раздраженного кишечника 
[2]. Предикторами его развития являются жен-
ский пол, детский возраст (у детей микробиота 
менее стабильна), продолжительность инфекции 
(вероятность возникновения постинфекцион-
ного синдрома раздраженного кишечника уве-
личивается по крайней мере вдвое, если диарея 
сохраняется более чем 1 неделю), необходимость 
назначения антибактериального лечения, лихо-
радка, выраженная воспалительная реакция [2, 
3]. Постулируется патогенетическая корреля-
ция постинфекционных дисфункций желудоч-
но-кишечного тракта (ЖКТ), абдоминальной 
боли и  синдрома избыточного бактериального 
роста [4]. Последние научные данные свидетель-
ствуют о том, что при кишечных расстройствах, 
возникших после ОКИ, явного повреждения 
слизистой оболочки не наблюдается, но обнару-
живается субклиническое воспаление, которое 
сопровождается повышенной кишечной прони-
цаемостью. Такие изменения могут повлиять на 
нейрогуморальный ответ и висцеральную гипер-
чувствительность [5].

Ключевую роль в  патогенезе развития по-
стинфекционных кишечных расстройств играет 
микрофлора [6]. Синдром избыточного бактери-
ального роста в  тонкой кишке, продукция ки-
шечными бактериями значительных количеств 
короткоцепочечных жирных кислот (КЖК) 
и  других метаболитов вовлечены в  генерацию 
функциональных симптомов диспепсии посред-
ством стимуляции продукции гормонов и  ме-
диаторов ЖКТ [7]. Кроме того, высокие концен-
трации КЖК, в частности бутирата, регулируют 
экспрессию генов вирулентности энтеропатоге-
нов и могут оказывать супрессивное влияние на 
иммунную систему [8, 9], снижая колонизацион-
ную резистентность.

Еще одной актуальной педиатрической про-
блемой представляются кишечные дисфунк-
ции (колики, срыгивания, нарушения характера 

стула), которые регистрируются у  трети совре-
менных младенцев [10]. Будучи следствием вза-
имодействия множества молекулярных пато-
физиологических процессов и  главным образом 
нарушения моторной функции ЖКТ, они не-
избежно приводят к  дисбиозу и  иммунной дез-
адаптации, что в  свою очередь обусловливает 
повышенную вероятность развития ОКИ и  дру-
гих инфекций [11]. Длительные дисбиотические 
нарушения в младенчестве ассоциированы с ри-
ском диабета, ожирения, язвенного колита во 
взрослой жизни [11].

Учитывая вышесказанное, следует полагать, 
что ОКИ, особенно воспалительного характера, 
могут значительно усугублять проблему. Именно 
поэтому исходы ОКИ и  поиск средств, позволя-
ющих влиять на состояние кишечной экосисте-
мы, у детей первых месяцев жизни, страдающих 
функциональными расстройствами ЖКТ, долж-
ны быть объектом пристального изучения.

Цель настоящего исследования – оценить эф-
фективность человеческого рекомбинантного 
альфа-2b-интерферона, назначенного в  остром 
периоде ОКИ инвазивного типа у  детей первых 
месяцев жизни, страдающих функциональными 
расстройствами ЖКТ.

Материал и методы
Проведено открытое рандомизированное (ме-
тодом конвертов) проспективное исследова-
ние в  двух параллельных группах. Критериями 
включения пациентов в исследование были: воз-
раст меньше 6  месяцев, инвазивный тип ОКИ, 
жалобы на кишечные дисфункции в  анамнезе 
(колики и  нарушения характера стула), грудное 
вскармливание, госпитализация в  стационар, 
подписание законными представителями детей 
информированного согласия. Исследование за-
вершили 59 детей (из них 61% в возрасте до 3 ме-
сяцев). У всех (100%) пациентов в анамнезе отме-
чались кишечные нарушения (колики, жидкий 
или неустойчивый стул, запор), регистрировав-
шиеся с  первых недель жизни в  62,7%  случаев. 
Диагностика младенческих кишечных рас-
стройств соответствовала Римским критериям 
III [12]. Несмотря на возраст, 28,8%  пациентов 
ранее уже болели острыми инфекциями, в  том 
числе 8,5% лечились в стационаре, 12% получали 
антибактериальную терапию. Сопутствующие 
заболевания были диагностированы у  подавля-
ющего большинства детей (83%); преоблада-
ла острая респираторная вирусная инфекция 
(37,2%), но нередко регистрировались атопи-
ческий дерматит (27,1%), кандидоз слизистых 
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и кожи (23,7%), пиелонефрит или инфекция мо-
чевыводящих путей (16,9%).

Диагностика ОКИ проведена в  соответствии 
с  рекомендациями Всемирной организации 
здравоохранения [13]. Клиническое состояние 
пациентов, включенных в  исследование, харак-
теризовалось умеренными проявлениями инток-
сикации (6,8%). Гипогидратацию и  гемодинами-
ческие нарушения регистрировали в единичных 
наблюдениях, но рвоту и  срыгивания  – в  44%. 
Состояние пациентов было нарушенным за счет 
выраженного беспокойства на фоне колик (52,5%) 
и  вздутия живота (83%). У  всех детей фекалии 
были жидкими, в них присутствовали патологи-
ческие примеси, свойственные колиту. Гемоколит 
развился в  34%  случаев. У  всех пациентов ОКИ 
протекала на фоне выраженного синдрома 
мальабсорбции углеводов, их среднее общее со-
держание в фекалиях составило 1,0 ± 0,09%.

У одного больного при бактериологическом 
обследовании был установлен диагноз сальмо-
неллеза (S.  enteritidis), у  33,9%  пациентов этио-
логией инфекции считали условно-патогенные 
бактерии (на основании их количественного 
выделения). В 27,1% наблюдений в момент госпи-
тализации в  стационар в  полимеразной цепной 
реакции в  режиме реального времени был под-
твержден смешанный вирусно-бактериальный 
характер инфицирования (в том числе обнару-
живались ротавирусы А – в 17% случаев, норови-
русы, аденовирусы и одновременно два вируса – 
по 3,4% случаев).

Дети получали общепринятое в  стационаре 
лечение, а именно: дозированное питание, ораль-
ную регидратацию, смектит диоктаэдрический, 
антибактериальную терапию (78%), пробиотики 
(Бифидумбактерин форте или Аципол). Фермент 
лактаза в лечении детей не использовался.

Рекомбинантный человеческий альфа-2b-ин-
терферон (Виферон-1)1 был назначен в  первый 
день госпитализации в стационар в составе ком-
плексной терапии 29  пациентам по 1  суппози-
торию 2  раза в  день в  течение 10  дней. Дети из 
группы сравнения (n = 30) препарат альфа-2b-ин-
терферона не получали. Сравниваемые группы 
были сопоставимы по всем анамнестическим 
данным и  клиническим характеристикам забо-
левания (табл. 1). Среднее содержание углеводов 
в  сравниваемых группах было равнозначно вы-
соким (0,94 ± 0,13 и  1,0 ± 0,13%  соответственно, 
р > 0,05).

Комплекс обследования включал: клиниче-
ское наблюдение в  стационаре и  в  катамнезе на 
протяжении 28–55  дней после выписки из него, 
копроцитологическое обследование и исследова-
ние состояния кишечной микрофлоры классиче-
ским бактериологическим методом [14] и методом 
газожидкостной хроматографии с  определением 
КЖК [15]. Пациенты обследовались дважды  – 
в  момент госпитализации в  стационар и  после 
окончания катамнеза.

Статистический анализ результатов исследо-
вания был проведен с  использованием пакетов 
программ Microsoft Excel 2003, STATISTICA  6.0 
(StatSoft Inc., США) [16]. Статистически значи-
мыми считали различия при p < 0,05. Для оцен-
ки эффекта терапии рассчитаны критерии риска 
пользы и  вреда: частота исходов в  группе лече-
ния и  контроля и  отношение рисков события 
в  сравниваемых группах, сокращение относи-
тельного риска, сокращение абсолютного риска, 
число больных, которых нужно лечить, чтобы 
предотвратить один неблагоприятный исход, от-
ношение шансов события к  отсутствию шансов 
события в  сравниваемых группах [17]. Оценка 
суждений проведена с расчетом 95% доверитель-
ных интервалов (95% ДИ).

Результаты и обсуждение
Результаты наблюдения пациентов позволили 
установить, что к 10-му дню лечения в стационаре 
ликвидация всех симптомов заболевания и нор-
мализация стула были достигнуты у 52 и 33% па-
циентов группы приема альфа-2b-интерферона 
и  контрольной группы соответственно (крите-
рий χ²: р = 0,153). В случае достижения нормализа-
ции стула достоверно значимых различий сроков 
ликвидации кишечного синдрома в  сравнива-
емых группах не выявлено (6,8 ± 1 и  7,8 ± 1  день 
соответственно; t-критерий Стьюдента: р > 0,05). 
Однако к  14-му дню наблюдения у  получавших 
альфа-2b-интерферон эффективность лечения 
оказалась более высокой и составила 69% против 
36,7% в группе сравнения (критерий χ²: р = 0,013). 
Использование альфа-2b-интерферона в  ком-
плексном лечении сокращало риск неэффектив-
ного лечения к 14-му дню на 32%, повышая шанс 
у конкретного пациента в 2,5 раза (табл. 2).

У детей с пролонгацией диареи более 14 дней 
испражнения оставались жидкими (без ста-
тистической разницы между сравниваемыми 
группами: 28 и 47% соответственно, р = 0,213), но 

1  Виферон-1, суппозитории (РУ № Р 000017/01, ООО «Ферон», Россия). Один суппозиторий содержит интерферон человеческий рекомбинантный 
альфа-2b (1,5 × 105 МЕ), мембраностабилизирующие компоненты – альфа-токоферола ацетат (0,055 г), аскорбиновую кислоту (0,015 г), основу.
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Показатель Частота регистрации*

группа приема альфа-2b-
интерферона (n = 29)

группа сравнения (n = 30)

Возраст
до 3 месяцев
от 3 до 6 месяцев

16 (55,2)
13 (44,8)

20 (66,7)
10 (33,3)

Отягощенное преморбидное состояние (всего):
неврологическая патология
пищевая и лекарственная аллергия в анамнезе
отягощенный акушерский анамнез матери
железодефицитная анемия
сочетание 3 и более факторов

29 (100)
11 (37,9)
11 (37,9)
25 (86,2)
8 (27,6)
11 (37,9)

30 (100)
9 (30,0)
15 (50,0)
26 (86,7)
4 (13,3)
10 (33,3)

Сопутствующие заболевания (всего):
острая респираторная вирусная инфекция
атопический дерматит
пиелонефрит
кандидоз слизистых
гнойно-воспалительные заболевания

24 (82,8)
14 (48,3)
5 (17,2)
7 (24,1)
7 (24,1)
–

25 (83,3)
8 (26,7)
11 (36,7)
3 (10,0)
7 (23,3)
2 (6,7)

Кишечные расстройства с первых недель жизни 20 (69,0) 17 (56,7)

Стационарное лечение в анамнезе 2 (7,7) 3 (10,3)

Кишечные дисфункции в анамнезе (всего):
жидкий стул
неустойчивый стул
запор

29 (100)
17 (58,6)
7 (24,1)
5 (17,2)

30 (100)
16 (53,3)
7 (23,3)
7 (23,3)

Антибактериальная терапия в анамнезе 4 (13,8) 3 (10,3)

Заболевания в течение месяца до госпитализации (всего):
в том числе острая респираторная вирусная инфекция

8 (27,6)
6 (20,7)

9 (30,0)
7 (23,3)

Энтероколит
Гастроэнтероколит

12 (41,4)
17 (58,6)

12 (40,0)
18 (60,0)

Антибактериальная терапия (всего):
энтеральная (всего):
в том числе нитрофураны
аминогликозиды
налидиксовая кислота
в том числе энтеральная + парэнтеральная

22 (75,9)
20 (69,0)
5 (17,2)
13 (44,8)
2 (6,9)
12 (41,4)

24 (80,0)
21 (70,0)
15 (50,0)
6 (20,0)
–
7 (23,3)

Пробиотик
Бифидумбактерин форте
Аципол

9 (42,9)
21 (57,1)

11 (36,7)
19 (63,3) 

Средний день болезни к началу лечения 4,7 ± 0,6 5,1 ± 1,0

Средний день первого обследования 5,7 ± 0,6 6,4 ± 1,2

Средний день обследования в катамнезе 28,1 ± 3,0 28,2 ± 2,7

Лихорадка 12 (41,4) 14 (46,7)

Среднее повышение температуры, °С 37,8 ± 0,3 37,4 ± 0,1

Средняя частота дефекаций, р/сут 7,0 ± 0,7 5,9 ± 0,4

Интоксикация 3 (10,3) 1 (3,3)

Рвота, срыгивания 15 (51,7) 11 (36,7)

Гемоколит 10 (34,5) 10 (33,3)

Жидкий характер испражнений 29 (100) 30 (100)

Колики 14 (48,3) 17 (56,7)

Метеоризм 22 (75,9) 27 (90,0)

Слизь в фекалиях 29 (100) 30 (100)

Зелень в фекалиях 20 (69,0) 23 (76,7)

Непереваренные комки в фекалиях 13 (44,8) 11 (36,7)

Таблица 1. 
Сравнительная 
характеристика 
групп детей первого 
полугодия жизни, 
получавших и не 
получавших альфа-2b-
интерферон

Для сравнения каче-
ственных признаков ис-
пользован критерий χ², 
для сравнения количе-
ственных – t-критерий 
Стьюдента; в таблице 
по всем сравниваемым 
показателям p > 0,05
*  Данные представлены 
в виде абсолютного чис-
ла (n) количественных 
признаков и процента 
(%), среднего арифмети-
ческого (M) качествен-
ных признаков и ошиб-
ки среднего (± m)
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Таблица 2. Показатели эффективности лечения в зависимости от его вида

Показатель группы приема альфа-2b-
интерферона и группы контроля

ЧИЛ, % 
(95% ДИ)

ЧИК, % 
(95% ДИ)

ОР САР  
(95% ДИ)

СОР  
(95% ДИ)

ЧБНЛ 
(95% ДИ)

ОШ  
(95% ДИ)

p*

Снижение риска отсутствия нормализации 
стула к 14-му дню лечения

31,0  
(15,2–50,8)

63,3  
(43,9–80,0)

0,49 0,32  
(0,09–0,56)

0,51  
(0,10–0,73)

3,09  
(1,77–12,2)

0,26  
(0,09–0,77)

0,013

Снижение риска персистирующей диареи 27,6  
(12,7–47,2)

56,7  
(37,4–74,5)

0,49 0,29  
(0,05–0,53)

0,51  
(0,05–0,75)

3,44  
(1,88–19,9)

0,29  
(0,10–0,86)

0,024

ЧИЛ – частота исходов в группе лечения, ДИ – доверительный интервал, ЧИК – частота исходов в группе контроля, ОР – отношение рисков события в сравниваемых группах, 
САР – сокращение абсолютного риска, СОР – сокращение относительного риска, ЧБНЛ – число больных, которых нужно лечить, чтобы предотвратить один неблагоприятный 
исход, ОШ – отношение шансов события к отсутствию шансов события в сравниваемых группах
* Использован критерий χ²

у получавших альфа-2b-интерферон к 14-му дню 
наблюдения реже регистрировалась слизь в кало-
вых массах (29 против 57%; критерий χ²: р = 0,024).

Результаты катамнеза позволяли судить 
о  том, что влияние альфа-2b-интерферона ска-
зывалось и  в  течение месяца после выписки из 
стационара. У  пациентов из этой группы стой-
кая нормализация стула регистрировалась чаще 
(41,4 против 16,7%; критерий χ²: р = 0,036) за счет 
сокращения случаев персистирующей диареи 
(диареи длительностью более 14 дней [1]). Вместе 
с  тем избежать волнообразного течения диареи 
после лечения альфа-2b-интерфероном не уда-
лось. Повторные ухудшения стула после его нор-
мализации регистрировались в  31 и  26,7%  слу-
чаев соответственно (р > 0,05). Данные табл. 2 
свидетельствуют: использование альфа-2b-ин-
терферона в  комплексном лечении детей перво-
го полугодия жизни с  кишечными дисфункци-
ями в  анамнезе снижает риск персистирующей 

диареи на 29%  (повышение абсолютного риска). 
У  каждого 3–4-го  пациента (число больных, ко-
торых нужно лечить, чтобы предотвратить один 
неблагоприятный исход) шанс персистирую-
щей диареи снижен, если в лечении использует-
ся альфа-2b-интерферон (отношение шансов < 1, 
см. табл. 2).

Обращает внимание, что к 14-му дню эффек-
тивность общепринятого лечения ОКИ без ис-
пользования иммунотропных препаратов у детей 
младше 6  месяцев с  кишечными дисфункциями 
в анамнезе составляет всего 36,7%, почти у поло-
вины (43,6%) пациентов диарея имела персисти-
рующий характер на протяжении месяца и более.

Отмечена элиминация условно-патоген-
ных энтеробактерий, выделенных в  остром пе-
риоде болезни, во всех наблюдениях в  обеих 
группах. Высев других видов энтеробактерий 
и стафилококков по окончании катамнеза встре-
чался с равной частотой (всего 62,1% наблюдений 

Таблица 3. Среднее 
содержание 
бифидобактерий, 
эшерихий 
и лактобацилл 
в динамике 
наблюдения 
пациентов первого 
полугодия жизни, 
получавших и не 
получавших альфа-2b-
интерферон

Облигатные бактерии Среднее содержание, lg КОЕ/г* p†

группа приема альфа-2b-
интерферона (n = 29)

группа сравнения (n = 30)

ОККП
до лечения
после лечения
p (парный t-критерий)

7,2 ± 0,3
7,5 ± 0,3
0,543

7,6 ± 0,3
8,3 ± 0,2
0,045

0,066
0,095

E. coli Lac+
до лечения
после лечения 
p (парный t-критерий)

4,8 ± 0,6
5,9 ± 0,6
0,042

5,7 ± 0,6
6,4 ± 0,6
0,350

0,367
0,571

Bifidobacterium
до лечения
после лечения
p (парный t-критерий)

7,8 ± 0,2
8,5 ± 0,2
0,033

8,2 ± 0,2
8,3 ± 0,2
0,787

0,120
0,738

Lactobacillus
до лечения
после лечения 
p (парный t-критерий)

5,2 ± 0,1
5,7 ± 0,1
0,026

5,5 ± 0,1
5,5 ± 0,1
0,873

0,209
0,424

ОККП – общее количе-
ство кишечной палочки
*  Данные представле-

ны в виде среднего 
арифметическо-
го (M) и ошибки 
среднего (± m)

†  Использован 
критерий χ²
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в  группе приема альфа-2b-интерферона и  56,7% 
в  контрольной группе). Санация от кишечных 
вирусов произошла в  81 и  69%  случаев соответ-
ственно, а  инфицирование новыми вирусами за 
период катамнеза зарегистрировано у 1 больного, 
лечившегося альфа-2b-интерфероном, и у 3 – из 
группы сравнения (с ухудшением стула на фоне 
персистирующей диареи у всех 4 пациентов).

Результаты копрологического обследова-
ния подтвердили, что клинический эффект аль-
фа-2b-интерферона сказался на более устойчивой 
ликвидации местной воспалительной реакции. 
Через 4–6  недель катамнеза у  получавших аль-
фа-2b-интерферон лейкоциты в  копроцито-
грамме обнаруживались реже (31  против 60%; 
р = 0,025).

У пациентов обеих групп в динамике наблю-
дения отмечено восстановление ферментации 
дисахаров (до уровня 0,26 ± 0,06 и 0,36 ± 0,05% со-
ответственно; р > 0,05), что ассоциировалось у по-
лучавших альфа-2b-интерферон с  увеличением 
количества лактозопозитивных эшерихий, би-
фидобактерий и  лактобацилл, а  в  группе срав-
нения  – с  нарастанием общего количества эше-
рихий и ферментативной активности всего пула 
кишечных бактерий (р < 0,05; табл. 3).

К моменту окончания катамнеза выявлена 
тенденция к  восстановлению функциональной 
активности микрофлоры у  детей обеих групп 
(см. табл. 3). При этом у  пациентов из группы 
сравнения (в отличие от группы приема аль-
фа-2b-интерферона) отмечен превышающий нор-
му прирост концентраций уксусной, пропионо-
вой и изомасляной кислот. Худший клинический 
эффект у лечившихся общепринятыми методами 
ассоциировался с  углублением структурных на-
рушений микрофлоры в  сторону преобладания 
строгих протеолитических анаэробов. Медиана 
индекса изокислот в  группе контроля выросла 
и в катамнезе была выше, чем у получавших аль-
фа-2b-интерферон (табл. 4).

В группе приема альфа-2b-интерферона лик-
видация воспалительной реакции, сопровождав-
шаяся увеличением содержания лактозопозитив-
ных эшерихий, бифидобактерий и  лактобацилл, 
способствовала снижению активности проду-
центов изомасляной и  изовалериановой кислот, 
а  также тенденциям к  выравниванию баланса 
анаэробов (медиана значений анаэробного индек-
са снизилась). В группе сравнения строгие анаэ-
робы преобладали по-прежнему с  достоверным 
отличием от группы лечения альфа-2b-интерфе-
роном (см. табл. 4; р = 0,042). Вместе с тем сниже-
ния интегральной ферментативной активности 

микрофлоры и, в  частности, концентрации мас-
ляной кислоты у  получавших альфа-2b-интер-
ферон не произошло, что подтверждает при-
чинно-следственную связь пролонгации диареи 
с фоновыми кишечными дисфункциями.

В целом исследование продемонстрировало 
пролонгированный эффект альфа-2b-интерферо-
на. Направленность влияния препарата была об-
условлена уменьшением активности различных 
популяций кишечных бактерий (как аэробных, 
так и  анаэробных), обладающих протеолитиче-
скими свойствами и  потенциальной патоген-
ностью [15], по-видимому, за счет модуляции 
иммунных реакций. Однако лечение с  исполь-
зованием альфа-2b-интерферона и пробиотиков, 
направленное на восстановление микрофлоры 
и  иммунитета, в  совокупности с  элиминацион-
ными мероприятиями не привело к  снижению 
изначально повышенной метаболической ак-
тивности микрофлоры. Высокие концентрации 
КЖК, обнаруженные через 4–6  недель наблюде-
ния у пациентов обеих групп, являются призна-
ком сохраняющейся мальабсорбции различных 
пищевых субстратов [18]. Достоверно значимое 
снижение содержания углеводов в  фекалиях 
(тенденция к ликвидации осмотического компо-
нента диареи) без использования фермента лак-
тазы ассоциируется с  восстановлением числен-
ности сахаролитических бактерий (у получавших 
альфа-2b-интерферон) и общей ферментативной 
активности микрофлоры (в группе контроля). 
Поскольку у  младенцев дисфункции ЖКТ вы-
ступают основной причиной дисбиотических на-
рушений и  способствуют периодическому ухуд-
шению характера стула, в  том числе вследствие 
предрасположенности к  развитию инфекцион-
ного процесса, разработка мероприятий, направ-
ленных на коррекцию кишечных дисфункций, 
представляется насущной необходимостью.

Выводы
1.  Эффективность общепринятой терапии ОКИ 

инвазивного типа у  детей первых месяцев 
жизни с  кишечными дисфункциями в  анам-
незе, госпитализированных в  стационар, не-
достаточна. Отсутствие эффекта наблюдается 
у 63,3% пациентов (95% ДИ 43,9–80,0), что тре-
бует пересмотра тактики лечения.

2.  Назначение 10-дневного курса альфа-2b-ин-
терферона (Виферон-1) в  составе комплекс-
ной терапии сокращало риск неэффективного 
лечения к  14-му дню на 32%  (95%  ДИ 9–56%) 
и риск персистирующей (более месяца) диареи 
на 29% (95% ДИ 5–53%), что у данной категории 

Конфликт интересов

Автор заявляет, что 
исследование было 
проведено в отсутствие 
каких-либо коммерче-
ских или финансовых 
отношений, которые 
могли бы быть истолко-
ваны как потенциальный 
конфликт интересов.
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Показатель, % от нормы* Группа приема альфа-2b-
интерферона (n = 29)

Группа сравнения (n = 30) p†

Общий уровень КЖК
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

129,3 (91,3–202,0)
138,6 (91,2–196,1)
0,469

112,2 (77,4–165,0)
171,5 (100,3–246,7)
0,019

0,370
0,246

С2
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

110,0 (88,6–210,8)
115,5 (78,5–171,8)
0,481

99,1 (62,7–165,5)
145,3 (86,3–234,4)
0,020

0,356
0,252

С3
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

254,2 (116,1–323,5)
205,0 (98,5–368,6)
0,705

146,1 (103,5–219,2)
236,3 (141,9–404,2)
0,013

0,347
0,392

С4
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

195,0 (64,3–366,7)
185,5 (65,0–365,0)
0,888

206,4 (70,8–502,5)
221,1 (107,5–448,3)
0,797

0,733
0,272

iС4
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

393,0 (55,0–1095,0)
230,0 (111,0–745,0)
0,041

292,5 (125,0–1450,0)
422,5 (170,0–1969,6)
0,323

0,868
0,032

С5
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

100,0 (45,0–175,0)
71,4 (50,0–150,0)
0,354

105,0 (50,0–215,0)
100,0 (50,0–370,0)
0,275

0,761
0,241

iС5
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

120,0 (66,7–220,0)
126,7 (66,7–236,7)
0,922

123,3 (53,7–300,0)
196,4 (88,9–403,3)
0,012

0,958
0,099

Сумма iCn
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

254,2 (79,2–837,5)
249,2 (97,2–525,0)
0,206

278,1 (114,6–958,3)
370,0 (194,4–1345,8)
0,237

0,727
0,039

Анаэробный индекс
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

184,3 (101,4–273,6)
144,7 (100,0–183,6)
0,095

207,0 (103,6–354,3)
211,8 (133,6–318,6)
0,975

0,671
0,042

Индекс изокислот
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

132,4 (100,0–358,5)
104,5 (81,8–470,6)
0,804

102,1 (72,1–422,4)
255,9 (62,2–621,1)
0,045

0,426
0,075

Относительное содержание С2
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

96,6 (89,8–102,2)
95,9 (87,6–101,1)
0,842

94,7 (88,8–103,4)
91,9 (86,5–102,6)
0,964

0,718
0,761

Относительное содержание С3
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

142,9 (85,7–185,7)
117,1 (85,7–171,4)
0,590

127,1 (85,7–171,4)
161,9 (85,7–200,0)
0,249

0,621
0,367

Относительное содержание С4
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

131,0 (33,3–266,7)
100,0 (66,7–266,7)
0,534

141,7 (66,7–333,3)
166,7 (33,3–266,7)
0,540

0,684
0,424

iС4/C4
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

262,4 (57,3–480,9)
134,2 (55,9–642,7)
0,945

122,3 (82,9–891,4)
326,0 (55,9–905,2)
0,127

0,994
0,324

iС5/C5
до лечения
в катамнезе
p (критерий Уилкоксона)

89,0 (69,3–317,0)
106,2 (76,9–215,9)
0,358

90,4 (44,6–328,9)
128,4 (59,4–260,4)
0,797

0,802
0,779

Таблица 4. Показатели 
газожидкостной 
хроматографии 
в динамике 
наблюдения у детей 
первого полугодия 
жизни, получавших 
и не получавших 
альфа-2b-интерферон

*  Данные представлены 
в виде медианы (Me) 
и нижнего и верхнего 
квартиля

†  Использован критерий 
Манна – Уитни
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пациентов следует рассматривать как клини-
чески значимый эффект.

3.  Длительные кишечные дисфункции у  мла-
денцев первых месяцев жизни на грудном 
вскармливании сопровождаются нехарактер-
ными для воспалительной диареи микробио-
логическими изменениями – гиперактивацией 
анаэробных бактерий и  сдвигом структуры 
микрофлоры в  сторону преобладания про-
теолитических анаэробов в  условиях слабой 

воспалительной реакции. Использование ин-
терферона, вероятно, за счет иммуномодули-
рующего эффекта, способствовало снижению 
активности потенциально патогенных проте-
олитических бактерий и выраженности воспа-
лительной реакции.

4.  Иммунотерапия ОКИ у  младенцев с  кишеч-
ными дисфункциями является перспектив-
ным направлением с точки зрения минимиза-
ции негативных последствий заболевания. 
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The rationale for alpha-interferon immunotherapy 
in infants with functional gastrointestinal disorders 
and acute invasive intestinal infection

Background: Acute intestinal infections in chil-
dren are a considerable medical and social prob-
lem worldwide. Immune therapy could help to 
reduce the frequency of post-infectious functional 
intestinal dysfunction in patients with comorbid-
ities. Aim: To evaluate the efficacy of human re-
combinant interferon alpha-2b, administered at 
acute phase of an acute invasive intestinal infec-
tion to infants in the first months of age, suffering 
from functional bowel disorders. Materials and 
methods: This was an open-label, randomized 
(envelope method), prospective study in two 
parallel groups. The study included 59  infants of 
the first months of life, who were breastfed, had 
a  history of intestinal dysfunction and were hos-
pitalized to an infectious department. We stud-
ied efficacy of recombinant interferon alpha-2b 
administered in rectal suppositories at a  dose of 
150 000 IU twice daily for 10 days. The infants were 
followed up for 25 to 55 days. Total carbohydrate 
content was measured in the feces. Fecal microflo-
ra was assessed bacteriologically and by gas-liquid 

chromatography with measurement of short-chain 
fatty acids. Results: Standard treatment was inef-
fective in 63.3%  (95% CI  43.9–80.0%) of patients. 
Administration of interferon alpha-2b reduced 
the rate of treatment failure by day 14 to 32% (95% 
CI  9–56%) and the risk of persistent diarrhea for 
more than one month to 29% (95% CI 5–53%). In 
those patients who were administered interferon, 
inflammation at days 25 to 55 was less severe and 
the levels of i-forms of short-chain fatty acids were 
lower. Conclusion: Immunotherapy with recombi-
nant interferon alpha-2b seems to be a promising 
way to improve combination treatment of acute 
invasive intestinal infections in infants with a his-
tory of intestinal dysfunction, as it reduces the risk 
of post-infectious intestinal disorders.

Key words: infants, functional intestinal disorders, 
acute invasive intestinal infection, interferon al-
pha-2b, short chain fatty acids
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