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Остроконечные кондиломы
2 таблетки 3 раза в сутки 5–10 дней, 3 курса2,3

Дисплазия шейки матки (CIN I)
2 таблетки 3 раза в сутки 10 дней, 3 курса2,3

Субклиническая форма ВПЧ
2 таблетки 3 раза в сутки от 10 до 21 дня, 1 курс2,3
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Генитальные инфекции, 
вызываемые вирусом папилломы человека (ВПЧ)

Актуальность проблемы инфекций, вызванных ВПЧ

В последние десятилетия папилломовирусная инфекция входит в ряд приори
тетных проблем здравоохранения, что связано с ее широкой распространен‑
ностью и  высоким онкогенным потенциалом возбудителя. От  генитальной 
инфекции, вызываемой вирусом папилломы человека (ВПЧ), в  мире страда‑
ет около 440 млн человек  [1]. Недавние исследования показали, что в США 
приблизительно 79 млн человек инфицированы ВПЧ, причем ежегодно ре‑
гистрируется 14 млн новых случаев  [2]. Считается, что  80% сексуально ак‑
тивных людей в  течение жизни будут хотя бы раз инфицированы ВПЧ  [3, 4]. 
Частота встречаемости (повторные и  новые случаи) одного из проявлений 
ВПЧ‑инфекции – аногенитальных кондилом – составляет 194,5 на 100 000 на‑
селения в год. Аногенитальные кондиломы – высококонтагиозное заболева‑
ние, причиняющее значительные психоэмоциональные страдания пациентам 
и требующее больших финансовых затрат на лечение в связи с высокой ча‑
стотой рецидивирования. В США расходы на лечение ВПЧ‑ассоциированных 
заболеваний составляют $ 1,7 биллионов в год [5]. Однако главной проблемой, 
связанной с ВПЧ‑инфекцией, является способность вируса вызывать раз‑
витие неопластических процессов. Данный факт был установлен немец‑
ким ученым Харальдом цурХаузеном, которому удалось обнаружить вирус‑
ную ДНК, интегрированную в геном раковых клеток, выделенных из биоптатов 
женщин с раком шейки матки (РШМ) и, тем самым, доказать этиологическую 
роль ВПЧ в развитии злокачественных новообразований [6]. За это сен‑
сационное открытие, положившее начало профилактике РШМ с  помощью 
вакцин против ВПЧ, в 2008 г. Харальд цурХаузен был удостоен Нобелевской 
премии в области медицины и физиологии. 

ВПЧ и онкопатология

По данным статистики, ежегодно в мире выявляется 12,7 млн новых случаев 
рака, из них примерно каждый 6-ой вызван инфекционным возбудителем [7]. 
Около 30% новых случаев инфекционно-обусловленных неоплазий приходит‑
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ся на рак, ассоциированный с ВПЧ [8]. Доказана причинно-следственная связь 
между ВПЧ и развитием 6 видов рака – шейки матки, вульвы, влагалища, пе‑
ниса, ануса, а также рака ротовой полости и гортани. При этом 89,6% случаев 
рака, вызванного ВПЧ, приходится на долю РШМ [8]. Сегодня, несмотря на мас‑
совые скрининговые программы, РШМ остается одной из наиболее распро‑
страненных злокачественных опухолей женской репродуктивной системы. 
По частоте он занимает 4-е место среди неоплазий у женщин, и 2-е место – 
у женщин 15-44 лет [9]. В 2012 г. в мире выявлено 528000 новых случаев РШМ 
и зарегистрировано 266 000 смертей от данной патологии [10]. В структуре 
женской смертности от  злокачественных новообразований на  долю РШМ 
приходится 7,5% [11].

Роль ВПЧ в развитии РШМ

В мире распространенность ВПЧ‑инфекции у женщин, не имеющих патологии 
шейки матки, составляет 10-12%. Несколько выше распространенность в от‑
дельных регионах, например, в странах Восточной Европы – 21% [8]. При на‑
личии патологии шейки матки частота выявления ВПЧ увеличивается про‑
порционально степени дисплазии, достигая ≥ 90% при цервикальной интра
эпителиальной неоплазии (СIN) высокой степени СIN III и инвазивном РШМ [8]. 
От момента инициации вирусом опухолевого процесса до развития РШМ про‑
ходит, как правило, довольно продолжительный отрезок времени (5-15 лет), 
в  течение которого выявляется ВПЧ‑ассоциированное предраковое состоя‑
ние – дисплазия шейки матки низкой степени CIN I. Вариантами развития CIN I 
могут быть: регрессия – 57%, персистенция ВПЧ‑32%, переход в CIN II – 11%, 
а развитие инвазивного рака наблюдается только в 1% случаев. Чем выше сте‑
пень дисплазии, тем меньше шансов на ее регрессию. На стадии CIN II регрес‑
сия наблюдается в 43% случаев, персистенция – в 35%, прогрессия до CIN III 
и неинвазивного РШМ – в 22% и развитие инвазивного рака – в 5% случаев. 
На стадии CIN III шансы на регрессию уменьшаются до 33%, малигнизация про‑
исходит в 12% случаев [12, 13]. Следует отметить, что присутствие ВПЧ в эпи‑
телиальных клетках является необходимым, но недостаточнымусловием для 
прогрессии предракового состояния в РШМ. В пользу такого заключения кос‑
венно свидетельствует тот факт, что  в  период активной половой жизни 50-
70% женщин инфицируются ВПЧ, причем в 75% – высокоонкогенными типами 
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вируса  [14-16], однако лишь у немногих из них развивается РШМ. При нор‑
мальном уровне иммунной защиты в большинстве случаев организму 
удается самостоятельно элиминировать ВПЧ. В то же время, примерно 
у  10-15% женщин имеют место нарушения клеточных механизмов им‑
мунитета и  течение ВПЧ‑инфекции приобретает персистирующий (хрони‑
ческий) характер  [17, 18]. Показано, что длительная (более 2 лет) персистен‑
ция ВПЧ высокого онкогенного риска в клетках эпителия является основным 
фактором риска развития и прогрессии CIN, а при персистенции ВПЧ 16 типа 
риск развития CIN наиболее высокий и составляет 40-50% [19]. Было также от‑
мечено, что у молодых женщин с ВПЧ‑инфекцией персистенция вируса через 
1 год выявляется в 30%, через 2 года – 9% случаев, в то время как у женщин 
старшего возраста – 50% случаев [20]. Вероятно, это связано с возрастными 
изменениями в  иммунной системе и  недостаточностью иммунного ответа 
у женщин старшей возрастной группы. К тому же, благодаря ряду эволюци‑
онно приобретенных особенностей (ограничение репликационного цикла 
эпителием, отсутствие виремии и цитолиза, локальная иммуносупрессия 
за счет вирусных белков) ВПЧ способны «обманывать» иммунную систему 
хозяина, что позволяет вирусу персистировать в организме длительное вре‑
мя [21-23]. 
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Патогенез ВПЧ‑инфекции

Для лучшего понимания принципов профилактики и  терапии заболеваний, 
вызванных ВПЧ, следует остановиться на  патогенезе и  стадиях развития 
ВПЧ‑инфекции (рис. 1) [24]. 

Рисунок 1. Схема жизненного цикла ВПЧ [24]

Первая стадия – репродуктивной инфекции, характеризуется тем, что вирус‑
ная ДНК находится в клетке эпителия в свободном состоянии, и клетка спо‑
собна продуцировать вирусные частицы. В большинстве случаев течение ин‑
фекции бессимптомное и разрешение наступает в течение года без лечения. 
Клинически продуктивное действие ВПЧ на клетку может проявляться раз‑
витием аногенитальных кондилом и папиллом. 

Вторая стадия  – интегративной инфекции  – это период, когда ДНК вируса 
встраивается в ДНК инфицированной клетки, что является первым шагом к ее 
опухолевой трансформации. Встраивание ДНК ВПЧ в геном клетки сопрово‑
ждается утратой способности вируса к репликации при обязательном сохра‑
нении транскрипции генов Е6 и Е7. Вирусные белки, индуцируемые генами Е6 
и Е7 взаимодействуют с клеточными генами – супрессорами опухолевого ро‑
ста pRB и P53, что приводит к их инактивации с последующей бесконтрольной 
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пролиферацией, накоплением генетических повреждений и, наконец, малиг‑
низацией инфицированных клеток  [25, 26]. В  большинстве случаев интегра‑
тивная стадии ВПЧ‑инфекции протекает латентно, субклинически, но может 
также проявляться в виде дисплазии и РШМ.

Иммунные нарушения, вызываемые ВПЧ

Важным звеном патогенеза ВПЧ‑инфекции являются иммунные нарушения, 
которые, с  одной стороны, вызваны активацией иммунной системы в  ответ 
на присутствие в организме ВПЧ, а с другой стороны, являются результатом 
влияния самого вируса. Вирусные онкобелки Е6 и  Е7 оказывают вы‑
раженное иммуносупрессивное действие. Белок Е6 связывается с  ин
терлейкином (ИЛ)-18, являющимся основным индуктором ИНФ-g, что приво‑
дит к блокаде механизмов клеточного иммунитета [27]. Показана также 
способность ВПЧ тормозить миграцию и активацию клеток Лангерганса, по‑
давлять синтез ИНФ, препятствовать HLA-1 – опосредованной презентации 
антигена [24].

Проблемы лечения ВПЧ‑ассоциированных заболеваний

Традиционное лечение ВПЧ‑ассоциированных заболеваний включает де‑
струкцию очагов поражения хирургическими методами, в  том числе крио-, 
электро-  и  лазерную хирургию, или путем воздействия цитотоксическими 
(подофиллин, подофилотоксин) или кератолитическими (трихлоруксусная 
кислота, солкодерм) препаратами [28]. Хирургические методы, хоть и являют‑
ся эффективными, могут осложняться развитием стеноза шейки матки, кро‑
вотечением, инфицированием органов малого таза [29]. К тому же, поскольку 
вирус сохраняется в  эпителиальных клетках, ни один из деструктивных ме‑
тодов не гарантирует от развития рецидивов ВПЧ‑инфекции. Традиционные 
методы лечения направлены на удаление клинически выраженных проявле‑
ний, в то время как латентная инфекция может оставаться, представляя угрозу 
для передачи вируса и канцерогенеза. Главным недостатком деструктив‑
ных методов лечения ВПЧ‑инфекции является отсутствие воздействия 
на патогенетические механизмы заболевания. Поскольку нарушения им‑
мунитета играют ключевую роль в развитии ВПЧ‑инфекции, перспективным 
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представляется использование препаратов, направленных на  восстановле‑
ние клеточного звена иммунитета и  повышение неспецифической защиты 
организма [30]. 

Сегодня на фармацевтическом рынке России присутствует достаточно боль‑
шой арсенал разнообразных иммунотропных препаратов, однако немногие 
из них имеют убедительную доказательную базу по клинической эффек‑
тивности и безопасности. Одним из таких препаратов является иммуномо‑
дулятор с  противовирусной активностью инозин пранобекс (Гроприносин). 
Данный препарат рекомендован Европейским руководством по лечению 
дерматологических болезней (под ред. Кацамбаса А.Д.) для терапии боро‑
давок и  кондилом  [31] и  включен в  Российский протокол ведения больных 
с  заболеваниями, передающимися половым путем  [32]. Инозин пранобекс 
является единственным зарегистрированным в России иммуномодулятором, 
в  показаниях которого значатся ВПЧ‑ассоциированные заболевания: остро‑
конечные кондиломы, ВПЧ‑инфекция вульвы, вагины и шейки матки (в составе 
комплексной терапии).
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Герпесвирусные инфекции 
репродуктивной системы

Актуальность герпесвирусной инфекции гениталий

Помимо ВПЧ, важную роль в развитии урогенитальной патологии играет гер‑
песвирусная инфекция (ГВИ). Актуальность ГВИ определяется, прежде всего, 
широкой распространенностью герпесвирусов в  человеческой популяции. 
В мире от генитальной инфекции, вызванной вирусом простого герпеса (ВПГ) 
2 типа, ВПГ-2, страдает более 400 млн человек [33]. В России распространен‑
ность генитального герпеса составляет 18,4 на 100 тыс. населения [34]. Среди 
взрослого населения США примерно каждый пятый (50 млн человек) инфици‑
рован ВПГ-2, при этом ежегодно выявляется 1 млн новых случаев ГВИ [2, 35, 36].
Для герпесвирусов характерно пожизненное персистирование в организме 
человека с периодической реактивацией, что часто обусловливает рециди‑
вирующее течение ГВИ [37]. Рецидивы ГВИ развиваются у 2-15% пациентов 
в общей популяции, при наличии онкопатологии и у лиц старше 50 лет – в 50% 
случаев, у пациентов со СПИДом – в 100% случаев [38, 39]. 

Важный аспект, определяющий актуальность ГВИ – потенциальное неблаго‑
приятное воздействие ВПГ на беременность и развитие плода. По некоторым 
данным, инфицирование ВПГ является причиной 60% случаев вторичного 
бесплодия, 20% случаев невынашивания беременности и 80% случаев насту‑
пления преждевременных родов. ГВИ может также приводить к внутриутроб‑
ному инфицированию плода – в 20% случаев, развитию атипичной пневмонии 
на первом году жизни ребенка – в 30%, дыхательной недостаточности – в 12%, 
смерти в неонатальном периоде – в 20% [40, 41]. 

В последние годы интерес к ГРИ возрос в связи с обнаружением эпидемио‑
логического синергизма между ВПГ-2 и  вирусом иммунодефицита человека 
(ВИЧ). У лиц, инфицированных ВПГ-2, риск заражения ВИЧ увеличен троекрат‑
но [42]. Данный эффект связан с тем, что при разрешении ГВИ на слизистой 
гениталий образуются эрозии, что, наряду с присутствием лимфоцитов, облег‑
чает инфицирование ВПЧ при половых контактах [43]. У ВИЧ-инфицированных 
пациентов ВПГ-2 увеличивает выделение вирионов ВИЧ через эрозии на сли‑
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зистых гениталий в 5 раз [44], способствуя тем самым передаче ВИЧ-инфекции 
половым партнерам [45]. Также показана возможность образования частицы 
смешанного фенотипа – вирионов ВИЧ, «одетых» в оболочку герпесвирусов, 
которые, в отличие от обычных ВИЧ, способны инфицировать различные клет‑
ки, включая эпителиальные, и вызывать продуктивную ВИЧ-инфекцию. Други‑
ми словами, появляется вероятность заражение ВИЧ через контакты с кожей 
и слизистой оболочкой [46-48]. 

Заболевание передается преимущественно при  сексуальных контактах 
от больного генитальным герпесом. Риск заражения увеличивается в про‑
дромальном периоде и при высыпаниях во время рецидивов  [49]. Однако 
нередко источником ГРИ являются лица, не имеющих симптомов заболева‑
ния на момент полового контакта или не знающих о том, что они инфици‑
рованы. У женщин бессимптомное течение первичного генитального гер‑
песа наблюдается в  74% случаев при  инфицировании ВПГ-  1 и  в  63% слу‑
чаев – при инфицировании ВПГ-2 [50]. Данное обстоятельство повышает не 
только риск передачи инфекции при половых контактах, но и вероятность 
вертикального (трансплацентарного) инфицирования плода. По некоторым 
данным, 60-80% детей с неонатальным герпесом рождены от матерей с бес‑
симптомным носительством ВПГ [51]. Считается, что лица с недиагностиро‑
ванной инфекцией ВПГ-2 являются главным источником новых случаев гени‑
тального герпеса [52].

Этиология генитального герпеса

Генитальный герпес вызывается двумя серотипами вируса простого герпеса – 
ВПГ-1 и ВПГ-2. Согласно данным эпидемиологических исследований, серотип 
ВПГ-1 выявляется у 20-40%, а ВПГ-2 – у 50-70% пациентов, страдающих гени‑
тальным герпесом  [53, 54]. До недавнего времени ВПГ-2 играл роль главно‑
го этиологического фактора в развитии генитального герпеса  [33].  Сегодня 
тенденция изменилась – ВПГ-1 вызывает не менее 50% случаев первичного 
генитального герпеса  [50], а в  некоторых популяциях (женщины 18-20 лет, 
мужчины-гомосексуалисты) преобладает над ВПГ-2 [55]. 
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Патогенез генитального герпеса

При первичном эпизоде заболевания ВПГ инфицирует эпителиальные клетки 
кожи и слизистых оболочек гениталий, перемещается по аксонам в чувстви‑
тельные спинальные ганглии и там персистирует в течении всей жизни хозяи‑
на [56]. Репликация вируса происходит в клетках эпителия и ганглиях только 
в период первичного инфицирования. Параллельно развивается иммунный 
ответ организма, что приводит к прекращению репликации ВПГ. Наступает ла‑
тентная фаза инфекции – свободный ВПГ не обнаруживается в ганглиях, но ДНК 
вируса присутствует в ядрах нейронов. Под влиянием различных экзогенных 
и эндогенных факторов (психические или физические стрессы, травма, пере‑
охлаждение, чрезмерная инсоляция, циклические изменения гормонального 
статуса (менструации), резкая смена климатических поясов и др.) иммунный 
контроль над репликацией вируса может снижаться, что будет приво‑
дить к реактивации вируса и развитию рецидива. При рецидиве проис‑
ходит обратное перемещение ВПГ по аксонам, их ветвям или коллатеральным 
аксонам в кожу или слизистые [57]. 

Иммунные нарушения, вызываемые ВПГ

Вследствие пожизненного персистирования в организме ВПГ оказывает мно‑
гостороннее неблагоприятное воздействие на иммунную систему человека. 
Показано достоверное снижение уровня фактора некроза опухолей TNF-α 
(р=0,04) и специфического IgG (р<0,05) у пациентов с рецидивирующим те‑
чением ВПГ-инфекции  [58], что  может свидетельствовать о преобладании 
Th2‑варианта (гуморального) иммунного ответа, в то время как для элимина‑
ции ВПГ требуется активация Th1- зависимых клеточных механизмов. У паци‑
ентов с рецидивирующим генитальным герпесом в очагах высыпаний отме‑
чено увеличение содержания T-regs, которые являются субпопуляцией CD4+ 
Т-лимфоцитов и  оказывают супрессивное воздействие на  CD8+Т-клетки– 
одни из главных участников противовирусного иммунитета  [59]. Исследо‑
вания, проведенные Исаковым В.А. и соавт. показали, что у больных с часто 
рецидивирующим генитальным герпесом отмечается снижение продукции 
эндогенного ИФН, активности NK-клеток и антителозависимой клеточной 
цитотоксичности, уменьшение абсолютного количества и снижение актив‑
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ности Т-лимфоцитов (СD3+, СD4+, СD8+) и нейтрофилов [60, 61]. По дан‑
ным Дидковского Н.А. и соавт. у пациентов с ГВИ при частоте рецидивов 6-11 
в год низкий уровень IgG выявлялся у 25% пациентов, при частоте рецидивов 
12-20 – уже у 64,3% пациентов. Также отмечалось снижение содержания нату‑
ральных киллеров (менее 11%) и СD8+ (менее 27%) [62]. Иммунные нарушения, 
обусловленные ВПГ, в свою очередь, способствуют длительной персистенции 
вируса в организме и его реактивации, что, несомненно, должно учитываться 
практическими врачами при лечении больных с рецидивирующей ГВИ [63, 64]. 
Одним из наиболее эффективных препаратов, направленные на  восстанов‑
ление естественных механизмов защиты от ВПГ, является иммуномодулятор 
Гроприносин. 
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Гроприносин – иммуномодулятор 
с противовирусной активностью

Гроприносин (инозин пранобекс) – комплекс, содержащий инозин и  соль 
4-ацетамидобензойной кислоты с  N, N-диметиламино-2-пропанолом в  мо‑
лярном соотношении 1: 3. Эффективность комплекса обеспечивается инози‑
ном, второй компонент (пранобекс) повышает его доступность для лимфоци‑
тов [65]. 

Фармакокинетика

Гроприносин быстро и  практически полностью всасывается в  ЖКТ, его 
биодоступность превышает 90%. При приеме внутрь в дозе 1500 мг макси‑
мальная концентрация препарата в плазме крови Cmax достигается через 
1 ч и  составляет 600 мкг/мл. Не определяется в  крови спустя 2 ч после 
приема. Инозин метаболизируется по циклу, типичному для пуриновых ну‑
клеотидов, с образованием мочевой кислоты, в результате чего возможно 
образование кристаллов мочевой кислоты в  мочевых путях. Повышение 
концентрации мочевой кислоты носит нелинейный характер и  может из‑
меняться на ±10% в течение 1–3 ч после приема препарата внутрь. Полная 
элиминация инозин пранобекса и его метаболитов из организма наступает 
в течение 48 ч [66]. 

Механизм действия и основные эффекты

Гроприносин сочетает свойства универсального иммуномодулятора 
с  прямой противовирусной активностью в  отношении широко спектра 
ДНК- и РНК- содержащих вирусов, включая ВПГ [67-69]. 

Иммуномодулирующий эффект. Гроприносин стимулирует неспецифиче‑
ский (не зависящий от  вирусного антигена) иммунный ответ. Исследования 
показали, что инозин пранобекс избирательно увеличивает продукцию цито‑
кинов ФНО-α, ИНФ-g, направляя иммунный ответ по Th1-варианту (клеточные 
механизмы)  [70, 71]. Препарат усиливает цитотоксическую активность нату‑
ральных киллеров (NK), стимулирует фагоциты, повышает функциональную 
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активность CD8+ и CD4 + Т-клеток, увеличивает количество иммуноглобулина 
G (IgG) [70,71]. 

В исследованиях in vitro инозин пранобекс потенцирует индуцированную ми‑
тогенами и антигенами пролиферацию Т-лимфоцитов [70, 72, 73], активность 
NK клеток [74] и продукцию цитокинов – ИЛ-1 и ИЛ-2 [75, 76].

Противовирусный эффект Гроприносина основан на  взаимодействии 
с рибосомами зараженной вирусом клетки, что вызывает изменения их кон‑
фигурации. При этом нарушается синтез вирусной РНК на стадии транскрип‑
ции, в результате чего подавляется репликация вируса.

В исследовании in vitro показано снижение титра вирусов парагриппа 
(HPIV-2,  HPIV-4), энтеровирусов A (CA16, EV71) и  аденовирусов C (HAdV-2, 
HAdV-5) под влиянием инозина пранобекса, что свидетельствовало о пря‑
мом антивирусном эффекте препарата [77]. Причем, в клетках (линия кле‑
ток A549), подвергнутых воздействию инозина пранобекса (50-800 мкг/мл 
в  течение 48 ч) не было выявлено морфологических (микроскопия) и ме‑
таболических (МТТ калориметрический тест) изменений, что  являлось 
свидетельством отсутствия у  препарата цитотоксического эффекта. Вы‑
живаемость клеток составила 98, 36%. Более высокие концентрации 
сильнее подавляли репликацию вирусов, однако увеличение концентра‑
ции до 800 мкг/мл незначительно увеличивало антивирусную активность 
в сравнении с 400 мкг/мл [77].

В другом исследовании in vitro показано, что  инозин пранобекс проявляет 
еще и непрямой антивирусный эффект – через активацию иммунных клеток: 
в комбинации с α-интерфероном (ИФН-α) инозин пранобекс оказывал более 
выраженное подавление репликации РНК-содержащих вирусов [Коксаки A16 
(CAI6), энтеровирус 71 (EV71) и вирус парагриппа человека 4 (HPIV-4)], чем каж‑
дый компонент по отдельности [78].

В исследовании Majewska A. и соавт. увеличение концентрации инозина пра‑
нобекса (50-400 мкг/мл) приводило к прогрессивному усилению ингибиро‑
вания репликации ВПГ-1. Совместное использование ИФН-α и инозина пра‑
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нобекса также вызывало увеличение антивирусной активности в отношении 
ВПГ-1 [79]. 

Показания и противопоказания 
к применению Гроприносина

Показания к применению инозина пранобекса [66] включают вирусные ин‑
фекции у пациентов с нормальным иммунным статусом и при иммунодефи‑
цитных состояниях, в том числе:

•• заболевания, вызванные ВПГ-1 и ВПГ-2, Varicellazoster, вирусом Эпштейна-
Барр, цитомегаловирусами

•• заболевания, вызванные ВПЧ

•• подострый склерозирующий панэнцефалит

•• хронические инфекционные заболевания мочевыводящих и дыхатель‑
ных путей

Противопоказания [66]:

•• повышенная чувствительность к препарату

•• подагра

•• мочекаменная болезнь

•• аритмии

•• детский возраст до 3-х лет (масса тела до 15-20 кг)

•• период беременности и кормления грудью
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Нежелательные лекарственные явления

К нежелательным лекарственным явлениям (НЛЯ), связанными с  приемом 
Гроприносина, относят [66]: 

НЛЯ Часто: >1/100 и <1/10 Нечасто: >1/1000 .
и <1/100

Со стороны 
нервной системы

головная боль, головокружение, 
утомляемость, плохое самочувствие

нервозность, сонли‑
вость, бессонница

Со стороны ЖКТ снижение аппетита, тошнота, рвота, 
боль в эпигастрии

диарея, запор

Аллергические 
реакции

крапивница, ангио‑
невротический отек

Общие .
нарушения

боль в  суставах, обострение пода‑
гры

Изменения .
лабораторных .
показателей

Повышение в плазме крови концен‑
трации мочевой кислоты крови, по‑
вышение активности печеночных 
ферментов (щелочной фосфатазы)

Дозировки: взрослые –  1000 мг (2 таб) х 3-4 р/сут; дети (3 - 12 лет) – 
50 мг/кг/сут, в 3-4 приема.

Продолжительность лечения:

при острых заболеваниях –  5-14 дней. После исчезновения симптомов 
лечение следует продолжить в  течение 1–2 дней или более, в  зависимости 
от показаний.

при хронических рецидивирующих заболеваниях – курсами 
по  5-10  дней с  интервалами 8 дней. Длительность поддерживающего лече‑
ния может составлять до 30 дней, при этом доза может быть снижена до 500–
1000 мг/сут. 
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Гроприносин в лечении 
вирусных урогенитальных инфекций

В настоящее время накоплен огромный опыт применения Гроприносина, по‑
скольку данный препарат используется с 70-х годов XX века. В 1972 г. инозин 
пранобекс был запатентован в США, и на сегодня он зарегистрирован более 
чем в 70 странах мира [67, 80]. Эффективность и безопасность Гроприносина 
при лечении иммунодефицитных состояний, связанных с различными вирус‑
ными инфекциями, подтверждена большим числом зарубежных и российских 
клинических исследований  [1]. По данным «Newport Pharmaceuticals», уже 
к 1996 г. были опубликованы результаты более 1 750 клинических исследова‑
ний по данному препарату [81]. В международной научной базе PubMed со‑
держится свыше 550 научных работ по инозин пранобексу, среди них 17 ста‑
тей, которые были опубликованы в журнале «Lancet». 

Клинические исследования эффективности 
Гроприносина при лечении 

ВПЧ‑ассоциированных заболеваний

История успешного применения Гроприносина при лечении аногенитальных 
кондилом насчитывает нескольких десятилетий. Еще в 1986 г. Moharty и соавт, 
сравнив эффективность традиционного лечения урогенитальных и  периа‑
нальных остроконечных кондилом у 165 пациентов на фоне использования 
инозина пранобекса и без него, получили впечатляющие результаты. Было по‑
казано, что при сочетании традиционных методов (обработка очагов пораже‑
ния подофиллином) с инозином пранобексом эффективность лечения воз‑
растала с 41 до 94% [82]. При этом у 21% пациентов отмечалось увеличение 
количества В-лимфоцитов в периферической крови. 

Вдругом исследовании была показана эффективность (оценивали по количе‑
ству кондилом и площади поражения) комбинированной терапии с инозин 
пранобексом при длительно (>1 года) персистирующих аногенитальных кон‑
диломах  [83]. Полное излечение отмечали у  36% (5/14), общее улучшение  – 
у 82% пациентов, получавших инозин пранобекс [83].
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В рандомизированном, плацебо-контролируемом исследовании, включав‑
шем 38 женщин в возрасте 20-43 лет, исследовали эффективность и безопас‑
ность инозина пранобекса (50 мг/кг × 1р/сут в течение 12 недель) при лече‑
нии цервикальных кондилом, устойчивых к традиционным методам лечения. 
Результаты исследования продемонстрировали высокую эффективность пре‑
парата в плане как достижения полного и частичного терапевтического эф‑
фекта (p<0,01), так и снижения размеров пораженного участка шейки матки 
(p=0,0069) через 12 недель от начала лечения. При этом размеры пораженных 
участков шейки матки сократилась на 52,9% в группе женщин, принимавших 
инозин пранобекс, и только на 13,9% в группе, принимавшей плацебо [84].

Локальная деструкция очагов поражения не позволяет добиться пол‑
ного излечения от ВПЧ‑инфекции, поскольку направлена на удаление толь‑
ко видимых повреждений. Удаляется только поверхностный слой эпидермиса 
без санации базального слоя, где вирусы могут оставаться в неактивном 
состоянии и  при снижении иммунитета способны активироваться 
и  вызвать рецидив инфекции. Независимо от  метода лечения рецидивы 
случаются в  25-30% пациентов в  течение 3 месяцев после завершения те‑
рапии  [85, 86]. В  связи с  тем, что  этиотропная терапия сегодня отсутствует 
и достичь полного излечения от ВПЧ‑инфекции невозможно, целью лечения 
должна быть не элиминация возбудителя, а перевод заболевания в  стадию 
устойчивой ремиссии (клинического выздоровления)  [87]. Добиться такого 
результата возможно путем восстановления контроля иммунной системы над 
течением ВПЧ‑инфекции. Добавление в комплексную терапию Гроприносина, 
который не только оказывает противовирусное действие, но и восстанавли‑
вает иммунную защиту, позволяет существенно снизить частоту рецидивов 
ВПЧ‑инфекции. В исследовании Исакова В.А. и соавт. показано, что у пациен‑
тов, которым после химической деструкции кондилом и папиллом аногени‑
тальной области (Солкодерм, 2 сеанса с интервалом 4-5 дней) было проведе‑
но лечение Гроприносином (1 г × 3-4 р/сут, 2 курса по 10 дней с 10-дневным 
перерывом) с  добавлением рекомбинантного интерферона α-2 (Виферон 
в виде ректальных свечей), частота рецидивов ВПЧ‑инфекции в течение по‑
лугода снижалась до 14%, в то время как после аналогичного лечения, но без 
Гроприносина, рецидивы отмечали у 48% пациентов. Важным показателем эф‑
фективности является «очищение» организма от вируса. В данном иссле‑
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довании у пациентов после лечения с использованием Гроприносина геном 
ВПЧ выявлялся (методом ПЦР) значительно реже, чем при проведении только 
деструкции – 14 vs 55% соответственно (p<0,05). Кроме того, у пациентов, по‑
лучавших Гроприносин, отмечалось достоверное увеличение показателей 
неспецифической защиты (количества NK-клеток, уровня трансферри‑
на и эндогенного интерферона) и клеточного иммунитета (количества 
CD4+ Т-клеток)  [88]. Аналогичные результаты влияния инозина пранобекса 
на частоту рецидивов аногенитальных кондилом получены в работе Баграмо‑
вой Г.Э и соавт: 43,4% – при деструкции, 17,4% – при сочетании деструкции 
и инозина пранобекса [89].

В литературе имеются данные об успешном применении Гроприносина 
при лечении клинических и субклинических форм ВПЧ‑ассоциированной па‑
тологии шейки матки [90-97].

Показано преимущество комбинированного лечения дисплазии низкой сте‑
пени CIN I на фоне хронического цервицита сочетанной этиологии в сравне‑
нии с традиционным лечением. В группе пациенток, получавших комбиниро‑
ванную терапию с инозином-пранобексом (1000 мг × 3 р/сут в течение 5 дней 
за 7–10 дней до деструкции очагов) клиническая эффективность была выше 
и составила 87,5%, в то время как у пациенток, которым была проведена моно‑
деструкция – 65,5%, «очищение» от ВПЧ шейки матки через 6 мес отмечали 
в 65,5% и 46,9% случаев соответственно. При этом частота рецидивирования 
ВПЧ‑инфекции в течение 6 месяцев после лечения была в 3 раза ниже у па‑
циенток, получавших комбинированную терапию в  сравнении с  теми, кому 
была проведена монодеструкция очагов поражения – 9,4 и 28,1% соответст
венно [90]. В работе Кедровой А.Г. и соавт. приводятся доказательства эффек‑
тивности применения инозина пранобекса (3 г/сут в течение 10 дней) в ком‑
плексной терапии CIN I – II – III (РШМ in situ в том числе) и их рецидивов. Согласно 
результатам исследования, после одного курса такой терапии в образцах ма‑
териалов, взятых из пораженных участков шейки матки, ВПЧ не обнаруживал‑
ся у 77,8% пациенток, а повторные курсы лечения инозином пранобек‑
сом повышали частоту элиминации вируса до 98% [91]. Похожие резуль‑
таты были получены в исследовании, проведенном Клинышковой Т.В. и соавт. 
у 115 пациенток, страдающих CIN I–III. Установлено, что дифференцированное 
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лечение с использованием инозина пранобекса приводило к регрессу CIN I 
в 70% и элиминацией ВПЧ в 83,3% случаев в сравнении с 36,6 и 40% соответ‑
ственно при традиционном лечении [92].

Исследование эффективности применения инозина пранобекса при латент‑
ных и субклинических формах ВПЧ‑инфекции шейки матки показало, что мо‑
нотерапия инозином пранобексом приводила к улучшению показателей 
местного иммунитета и ускорению регенерации эпителия после резек‑
ции части шейки матки с  активной зоны трансформации  [93]. По данным 
Tay S., улучшение морфологической картины эпителия вульвы у женщин с суб‑
клиническими формами ВПЧ‑инфекции спустя 2 месяца после монотерапии 
инозином пранобексом (1г×3 р/сут в  течение 6 недель) отмечалось в 63,5% 
(14/22) случаев, в то время как в плацебо-контроле – только в 16,7% (4/24) на‑
блюдений (p=0,005)  [94]. В работе Забелева А. В. и соавт. показано исчезно‑
вение атипичного эпителия после проведения монотерапии инозином пра‑
нобексом (1 г × 3 р/сут, 3 курса по 5 дней с интервалом 1 месяц) женщинам 
с дисплазией низкой степени [95]. 

По данным Долгушиной В.Ф. и соавт. у пациенток с хроническим цервици‑
том, ассоциированным с ВПЧ‑инфекцией в сочетании с эктопией шейки 
матки, при добавлении инозина пранобекса к базисному лечению (антибак‑
териальные препараты, криодеструкция) процессы эпителизации шейки 
проходили быстрее в  сравнении с  пациентками, получавшими только ба‑
зисную терапию – 36 vs 8,7% случаев завершенной эпителизации на 4 неделе 
после криовоздействия соответственно (p<0,05)  [96]. Данная тенденция со‑
хранялась и  на 12 неделе наблюдения  – полная эпителизация шейки матки 
наблюдалась у 95% пациенток, получавших инозин пранобекс и базисную те‑
рапию и у 82, 6% пациенток из группы базисной терапии. Полная элиминация 
ВПЧ под влиянием инозина пранобекса отмечалась в 82% случаев. 

В исследовании Русакевич П.С. и  соавт. была показана высокая эффектив‑
ность инозина пранобекса при  проведении этапной терапии у  пациенток 
с доброкачественными и предраковыми поражениями шейки матки, 
ассоциированными с  ВПЧ‑инфекцией. Морфологическими аналогами 
ВПЧ‑поражений эпителия цервикса служили: койлоцитоз (74,3±0,3%), гипер‑



22 

кератоз (64,3±0,6%), хронический цервицит (48,7±0,5%), акантоз (35,7±0,4%), па‑
пилломатоз (25,7±0,3%) и паракератоз (23,5±0,2%). На первом этапе (до абла‑
ции или эксцизии шейки матки) проводили противовоспалительную терапию 
с добавлением Гроприносина (50 мг/кг/сут в течение 5 дней, 2–3 курса с ин‑
тервалом 2–4 недели). На втором этапе выполняли деструкцию ВПЧ‑очагов 
шейки матки. На третьем этапе продолжали иммунотерапию Гроприносином 
(2 табл (1000 мг) × 1 р/сут в течение 6 месяцев). Полное выздоровление от‑
мечалось в  83,8±3,4% случаев у  пациенток с  ВПЧ‑инфекцией, принимавших 
Гроприносин. В  данном исследовании было также показано, что  для вирус‑
ных поражений шейки матки (вызванных ВПЧ, ВПГ или комбинацией этих двух 
вирусов), проявляющихся доброкачественной и  предраковой патологией, 
свойственно наличие иммунологической недостаточности и  вторичного 
иммунодефицита. Комбинированное лечение с применением Гроприносина 
при этапном системном подходе (без учета характера вирусного поражения) 
сопровождалось полной нормализацией измененных иммунологических 
показателей в 90,4±3,1% случаев. Это нашло выражение в увеличении числа 
Т-лимфоцитов (CD3+), устранении дисбаланса в  Т-клеточном и  В-клеточном 
звене иммунитета, усилении бактерицидных свойств слизистой гениталий 
(IgA), повышение фагоцитарной активности нейтрофилов и др. [97].

Покуль Л.В. и соавт. изучили влияние Гроприносина (в комплексе с широко‑
полосной малоинвазивной радиохирургией) на  показатели местного вла‑
галищного иммунитета и  уровень экспрессии ВПЧ высокого онкогенного 
риска у  женщин репродуктивного возраста с  вульварной интраэпители‑
альной неоплазией (VIN) тяжелой степени  [98]. В  исследовании приняли 
участие 58  пациенток с  ВПЧ‑ассоциированной VIN  II-III, из которых 37 паци‑
енток (основная группа) получали комбинированное лечение (Гроприносин 
+ широкополосная малоинвазивная радиохирургия) и 21 пациентка (группа 
сравнения) – только радиохирургическое лечение. Лечение Гроприносином 
проводили в течение 1 недели до и 3 недель после малоинвазивного ради‑
охирургического вмешательства в  дозе 500мг х 3 р/сут per os. О состоянии 
местного иммунитета судили по уровню и соотношению провоспалительных 
(ИЛ-1β, ИЛ-2) и противовоспалительного (ИЛ-4) цитокинов в вагинальном со‑
держимом. Результаты исследования показали повышение уровня исходных 
(до лечения) показателей ИЛ-1β и ИЛ-2 и снижения ИЛ-4 в вагинальном со‑
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держимом в  обеих группах наблюдения, без достоверных различий между 
группами, что, по мнению авторов, свидетельствовало о развитии локального 
иммунного ответа влагалищного биотопа на внедрение ВПЧ с преобладанием 
Th-1-обусловленных механизмов иммунитета. Кроме того, была выявлена по‑
ложительная корреляционная связь высокой силы между степенью исходных 
показателей вирусной нагрузки и уровнем ИЛ-1β в обеих группах наблюдения 
(p<0,01), что указывало на снижение местного иммунного статуса влагалища 
женщин с ВПЧ‑обусловленной VIN II-III. После проведенного лечения уровень 
ИЛ-1β во вагинальном содержимом снижался в  обеих группах наблюдения, 
при этом у пациенток, получавших комбинированное лечение с Гроприноси‑
ном медиана (Ме) ИЛ-1β была в 4,2 раза ниже, чем в группе сравнения (U=6,3 
р<0,001). Наряду со снижением под влиянием Гроприносина синтеза провос‑
палительных цитокинов, отмечалось повышение уровня противовоспали‑
тельного цитокина ИЛ-4 – в 1,9 раза по сравнению с исходными показателями 
(U=6,9, р<0,001), в то время как в группе сравнения наблюдалась лишь тенден‑
ция к повышению продукции ИЛ-4 (U=1,5). Вирусная нагрузка снижалась 
в 6,4 раза у женщин, получавших комбинированное лечение с Гропри‑
носином, тогда как в группе сравнения вирусная нагрузка тоже снижалась, 
но не до клинически значимых показателей. Таким образом, в данной работе 
было показано, что  добавление Гроприносина в  терапию VIN  II-III у  женщин 
репродуктивного возраста при  проведении у  них малоинвазивного радио‑
хирургического вмешательства позволяет существенно снизить вирусную 
нагрузку и улучшить показатели местного иммунитета, что проявляется вос‑
становлением Th2-среды влагалищного биотопа и, в конечном итоге, способ‑
ствует благоприятному исходу заболевания. 

Клиническая эффективность и безопасность инозина пранобекса в лечении 
ВПЧ‑ассоциированных урогенитальных заболеваний подтверждена данными 
мета-анализа [1]. Проанализировав 15 источников, содержащих информацию 
о 2369 случаях применения препарата в моно-, 3369 – в комбинированном 
режиме, которые сравнивались с данными 71 наблюдения плацебо-контроля 
и 575 – традиционного лечения, авторы однозначно высказываются в пользу 
вспомогательной иммунотерапии инозина пранобексом при  терапии гени‑
тальной патологии, ассоциированной с ВПЧ.
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Клинические исследования эффективности 
Гроприносина при лечении ГВИ

Лечение вирусной генитальной инфекции у женщин – трудная задача. Основ‑
ным средством терапии генитального герпеса на  сегодня являются химио‑
препараты с антигерпетической активностью (ацикловир, валацикловир, фам‑
цикловир). Однако, как показал клинический опыт их применения, ацикличе‑
ские нуклеозиды эффективно купируют острые проявления заболевания, но 
не предотвращают перехода вируса в латентное состояние и не гарантируют 
полного излечения. Отмечается рост резистентности ВПГ к данной группе 
препаратов, и высокая частота развития рецидивов ГВИ [99, 100]. В этой 
связи наиболее эффективным подходом к лечению пациентов с рецидивиру‑
ющим генитальным герпесом является добавление в схемы лечения иммуно‑
тропных препаратов с целью восстановления сниженного в результате дли‑
тельного персистирования вируса иммунитета, что  будет способствовать 
блокаде репродукции вируса и предотвращению рецидивов ГВИ [64].

Однако даже комплексная терапия с  использованием иммуномодуляторов 
не всегда позволяет избежать обострения заболевания и добиться нормали‑
зации иммунологических показателей у пациентов с генитальным герпесом. 
В связи с этим необходимо продолжать лечение в межрецидивный пе‑
риод с целью закрепления полученного терапевтического эффекта и коррек‑
ции остаточных иммунологических нарушений. 

Русакевич П. С. и соавт. исследовали эффективность этапной терапии при ле‑
чении рецидивирующего генитального герпеса. Пациенткам с  генитальной 
ГРИ и  поражением шейки матки в  период ремиссии назначали супрессив‑
ную терапию Гроприносином по 1 г/сут в  течение от 2 до 6-12 месяцев по‑
сле удаления очага на шейке матки путем радиоволновой аблации/эксцизии. 
В отдельных случаях при активности герпетического процесса препарат при‑
меняли по 1 г три раза в день в течение 5–7 дней в виде монотерапии или 
в комбинации с противовирусными препаратами. Применение Гроприно‑
сина сопровождалось нормализацией иммунологических показате‑
лей в 90,4±3,1% случаев. Полное излечение наблюдалось в 97,2±1,6% слу‑
чаев [97].
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Безопасность применения Гроприносина

Гроприносин хорошо переносится пациентами. В недавнем клиническом ис‑
следовании 4 фазы изучали безопасность применения инозина пранобекса 
у пациентов с ОРВИ (n=231) в сравнении с плацебо (n=232) [101]. Безопасность 
оценивали по частоте возникновения нежелательных лекарственных явлений 
(НЛЯ). Число пациентов с НЛЯ и количество НЛЯ были ниже в группе пациен‑
тов, получавших инозин пранобекс (39 человек [17,0%], 55 НЛЯ), чем в группе 
плацебо (48 человек [20,4%], 72 НЛЯ). Наиболее распространенными НЛЯ (бо‑
лее 3-х человек в обеих группах лечения) были бактериальная суперинфек‑
ция (инозин пранобекс: n = 10 [4,4%], плацебо: n = 2 [0,9%]) и диарея (инозин 
пранобекс: n = 2 [0,9%], плацебо: n = 7 [3,0%]). Ни одно другое НЛЯ не было за‑
регистрировано более чем у трех пациентов в обеих группах лечения. Боль‑
шинство НЛЯ были легкими или умеренными по степени тяжести и, по мне‑
нию исследователей, не были связаны с исследуемым препаратом. Во время 
исследования не сообщалось о смерти. В целом, 6 пациентов (2,6%) в группе 
ИП и 7 пациентов (3,0%) в группе плацебо имели НЛЯ, которые привели к от‑
мене препарата.

Безопасность инозина пранобекса при  лечении урогенитальной па‑
тологии также подтверждена множеством российских и зарубежных 
клинических исследований [83, 84, 91, 94, 102, 103]. Чаще всего встречались 
НЛЯ со стороны ЖКТ (тошнота, рвота, боль в  животе), кожные проявления 
(сыпь, сухость) и изменения лабораторных показателей (повышение печеноч‑
ных трансаминаз и мочевой кислоты), однако в большинстве случаев эти про‑
явления были незначительными, проходили самостоятельно и не требовали 
отмены лечения. 
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Заключение

Данные более 40-летнего использования инозина пранобекса (Гроприноси‑
на) в  медицинской практике во всем мире, убедительная доказательная 
база его эффективности и безопасности, наличие четких показаний к при‑
менению, включая дозировку, кратность и длительность приема, с учетом по‑
бочных эффекты и  взаимодействия с  другими препаратами, обеспечивают 
Гроприносину репутацию «идеального иммуномодулятора», а применение 
его в комплексной терапии вирусных урогенитальных заболеваний позволяет 
существенно повысить эффективность лечения.
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