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Проведен анализ результатов лечения рецидивирующей папилломавирусной инфекции в комплекс-
ной терапии остроконечных кондилом аногенитальной локализации с учетом механизмов развития 
и звеньев патогенеза данного заболевания. Установлено, что помимо криодеструкции кондилом 
при помощи жидкого азота в комбинации с назначением противовирусных и иммуномодулиру-
ющих средств целесообразно использование комбинированного растительного анкопротектора 
индол-Ф®, проявляющего выраженные вирусэлиминирующий и противорецидивный эффекты.
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Инфекция, вызываемая вирусом папилломы 
человека (ВПЧ), в настоящее время является од-
ной из наиболее распространенных и социально 
значимых. За последнее десятилетие количество 
людей с папилломавирусной инфекцией (ПВИ) 
гениталий увеличилось более чем в 10 раз, и ПВИ 
приобрела особую значимость в связи с ее высокой 
контагиозностью, широкой распространенностью 
и онкогенным потенциалом [1].

Манифестные проявления ПВИ (экзофитные 
формы) в области наружных половых органов, как 
правило, обусловлены серотипами ВПЧ низкого 
канцерогенного риска [2]. Сегодня ВПЧ рассма-
тривается как этиологический фактор плоскокле-
точного рака шейки матки [3–5]. Характерной 
особенностью данной патологии является пораже-
ние молодого контингента больных: максимальная 
заболеваемость ПВИ регистрируется в возрасте 
от 15 до 30  лет. Около 80 % людей, ведущих по-
ловую жизнь, рано или поздно инфицируются 
ВПЧ, в результате чего они болеют клинически 
выраженными формами инфекции либо становят-
ся вирусоносителями [6].

На фоне роста манифестных проявлений ПВИ 
число рецидивов этого заболевания не уменьша-
ется, поскольку ни один из современных методов 
терапии не гарантирует полного выздоровления. 
После лечения инфекции рецидивы заболевания 
возникают не менее чем у 20–30 % больных [3].

ПВИ чрезвычайно сложна для диагностики 
и терапии, так как требует длительного и много-
стороннего обследования с последующим дорого-
стоящим лечением половых партнеров. Особенно 
трудна для диагностики латентная форма ПВИ, 
при которой морфологических изменений в тка-
нях, как правило, не выявляют. Более чем у 15 % 
практически здоровых женщин при обследовании 
в шейке матки обнаруживается ВПЧ, хотя клини-
ческая симптоматика заболевания отсутствует [4].

Наиболее характерным проявлением ПВИ 
служат остроконечные (экзофитные) кондиломы — 

разрастания на коже и слизистых оболочках на-
ружных половых органов, уретры, шейки матки, 
перианальной области, которые в большинстве 
случаев бессимптомны на начальных стадиях сво-
его развития (рис.  1). В дальнейшем кондиломы 
растут и увеличиваются в размерах, сдавливают 
уретру и анальное отверстие, закрывают вход во 
влагалище. Мацерация и микротравмы в области 
поражения способствуют развитию воспаления [5].

Резистентность генитальной ПВИ к лечению 
во многом обусловлена этиологией и патогене-
зом инфекции, ведущую роль в котором играет 
иммунодефицит [7]. Характер иммунных нару-
шений в каждом конкретном случае заболевания 
может иметь свои особенности в зависимости от 
исходного состояния организма (иммунодефицит, 
сопутствующие заболевания, гормональный фон, 
возраст и т.  д.). На фоне иммунных нарушений 
ВПЧ переходит в персистентное состояние, дли-
тельное существование которого инициирует раз-
витие вторичного иммунодефицита. Манифестные 
проявления ПВИ у женщин нередко сопровожда-
ются угнетением интерфероногенеза [8]. Со сни-
жением уровня интерферонов в генитальном се-
крете у женщин наблюдается персистенция ВПЧ, 
что зачастую становится причиной манифестации 
инфекции [9].

Применение современных молекулярно-гене-
тических методов исследования позволяет диффе-
ренцировать около 100 типов ВПЧ (рис.  2), раз-
делить их по степени онкогенного риска и опре-
делить высокую канцерогенную активность ВПЧ 
16, 18, 45-го типов [10].

В основе ПВИ-индуцированной иммуносу-
прессии лежат особенности строения ВПЧ, так 
как геном вируса представлен кольцевой двухце-
почечной ДНК, которая разделена на три функ-
ционально активных региона: LCR (long control 
region), Е (early) и L (late) [11].

Одной из причин низкой эффективности борь-
бы с этой инфекцией является недостаточный 

Акушерство и гинекология



52

Акушерство и гинекология
w

w
w

.im
j.k

h.
ua

уровень знаний многими врачами основ клиниче-
ской вирусологии, иммунологии и фармакологии. 
Сформировавшаяся в последние годы тенденция 
к необоснованному и порой агрессивному лечению 
женщин, инфицированных ВПЧ, нередко приводит 
к отдаленным осложнениям [12]. Важным аспектом 
практической деятельности остается вопрос соз-
дания, апробации и внедрения в широкую лечеб-
ную практику новых, эффективных и безопасных 
антивирусных иммуноактивных средств.

При многообразии механизмов развития 
ПВИ необходимо учитывать все звенья патоге-
неза данного заболевания для выбора наиболее 
эффективного метода терапии. В этой связи ме-
тод лечения ПВИ должен сочетать в себе этио-
тропный, патогенетический и симптоматический 
подходы, а также не вызывать нежелательных 
побочных эффектов.

Внедрение в клиническую практику новых 
противовирусных препаратов — актуальное и пер-
спективное направление в создании эффективных 
методологических подходов в борьбе с заболева-
ниями, вызванными ВПЧ. Однако частота реци-
дивов после проведенной терапии остается высо-
кой (30–70 %), что обусловливает необходимость 
всестороннего изучения особенностей этиологии 
и патогенеза и поиска новых эффективных методов 
профилактики и лечения данного заболевания [12].

По данным современной литературы, природ-
ное соединение индол-3-карбинол (I3C) является 
единственным патогенетическим средством для 
лечения заболеваний, ассоциированных с ПВИ 
[13]. I3C существенно снижает иммуносупрессив-
ные функции ВПЧ и создает благоприятный фон 
для лечения ВПЧ-инфекции иммунокорригирую-
щими препаратами.

Нами предпринята попытка оценить кли-
ническую эффективность диетической добавки 
индол-Ф® («Фармаком», Украина), имеющей 
в своем составе I3C, в комплексной терапии 
остроконечных кондилом аногенитальной лока-
лизации. Индол-Ф® является комбинированным 
растительным онкопротектором, в состав которого 
входят: I3C — 90 мг, смесь овощей семейства кре-
стоцветных — 238 мг, экстракт брокколи — 10 мг 
и витамин С  — 50  мг.

Поводом для исследования послужили опу-
бликованные сведения о результатах исследова-
ний специфической эффективности I3C при раке 
шейки матки, а также в отношении клеточных 
культур ВПЧ-индуцированных дисплазии и цер-
викальной карциномы [13].

В экспериментальных исследованиях, про-
водившихся ранее некоторыми учеными, было 
установлено, что I3C не только избирательно ин-
гибирует гормонозависимую экспрессию гена Е7, 
но и вызывает апоптоз клеток, инфицированных 
ВПЧ [14].

I3C нормализует метаболизм эстрогена, пре-
пятствует образованию 16-α-гидроксиэстрона, 
повышение концентрации которого является 

диагностическим критерием риска развития эстро-
гензависимых опухолей [14].

I3C препятствует образованию патологиче-
ского метаболического 16-α-дидроксиэстрона, 
стимулирующего клеточную пролиферацию, 
блокирует процессы проведения патологических 
сигналов, поступающих через рецепторы от росто-
вых факторов и цитокинов с поверхности клетки 
к ядру, участвует в индуцировании апоптоза опу-
холевых клеток.

I3С блокирует синтез белка Е7 ВПЧ, оста-
навливает пролиферацию ВПЧ-инфицированных 
эпителиальных клеток, индуцирует их апоптоз, 
препятствуя фосфорилированию цитоплазмати-
ческих белков — участников каскадной передачи, 
активируемой эпидермальным фактором роста, 
а также блокирует действие факторов роста и ци-
токинов, стимулирующих пролиферацию тканей.

Целью данной работы было установление 
эффективности диетической добавки индол-Ф® 
в комплексном лечении аногенитальных конди-
лом  — клинических форм ПВИ  — с целью по-
вышения эффективности проводимой терапии 
и снижения рецидивов.

Проведено обследование 120 женщин, средний 
возраст которых составлял 21±1,8 года, с отроко-
нечными кондиломами наружных половых орга-
нов, вызванных ВПЧ 6/11 типов.

При расспросе и сборе анамнеза практиче-
ски у всех пациенток выявлялись признаки вто-
ричного иммунодефицита. У 12 (10 %) больных 
температура тела эпизодически повышалась до 
субфебрильной, 24 (20 %) обследованных от-
метили частые простудные заболевания (более 
4 раз в год), выраженный вегетоастенический 
синдром.

Практически у всех пациенток с ПВИ имелись 
те или иные нарушения вагинальной микрофлоры, 
проявляющиеся в снижении числа лактобактерий, 
наличии избыточного количества условно-пато-
генных микроорганизмов, воспалительной реак-
ции, что выражалось в повышенном количестве 
лейкоцитов.

Перед началом терапии ВПЧ все обследован-
ные получили лечение по поводу инфекций, пере-
даваемых половым путем, с учетом выделенных 
возбудителей. После такого лечения и дисбиоти-
ческих процессов во влагалище всем пациенткам 
проводилось восстановление микробиоценоза вла-
галища с помощью препарата «Бифидумбактерин» 
интравагинально 1 раз в сут (на ночь) в течение 
10  дн под контролем восстановления чистоты 
влагалищного секрета.

После установления окончательного диагноза 
всем больным было назначено лечение: криоде-
струкция кондилом при помощи жидкого азота 
в комбинации с иммунотропной терапией, в том 
числе с использованием интерферонов и индук-
торов интерферона (иммуномакс 200 ЕД парен-
терально однократно в 1, 2, 4, 6, 8, 10‑е сут после 
криодеструкции).
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Криодеструкция проводилась с помощью кри-
охирургического аппарата «Криотон-3» (Украина). 
После деструктивных методов лечения назначался 
препарат «Панавир-гель» (0,002 %) для наружно-
го применения в виде аппликаций на зоны де-
струкции, а также в виде вагинальных орошений 
с последующей постановкой тампона на 3 ч 1 раз 
в сут в течение 2–3  нед.

В результате дальнейшего наблюдения в те-
чение 4–6 мес было установлено, что у 54 (45 %) 
женщин проведенная терапия не имела ожидаемого 
успеха: у них возникали рецидивы заболевания, 
регистрировались ВПЧ-позитивные результаты 
полимеразной цепной реакции (ПЦР). При ре-
цидивах заболевания пациентки проходили курс 
повторного лечения.

Женщины с рецидивами заболевания в зави-
симости от его клинической формы были распре-
делены на 2  группы: первую составили 26 паци-
енток с клинически выраженным течением ПВИ, 
вторую — 28 больных с бессимптомным вирусоно-
сительством ВПЧ. Клинически выраженные фор-
мы ПВИ при рецидиве заболевания проявлялись 
видимыми невооруженным глазом кондиломами, 
при бессимптомном течении их можно было об-
наружить только при кольпоскопии и при цито-
логическом или гистологическом исследовании.

Каждую группу в зависимости от схемы 
повторного лечения разделили на подгруппы 
А и Б. Пациенток в подгруппах А продолжали 
лечить по общепринятым схемам: комплексная 
терапия включала сочетание локальной деструк-
ции кондилом и измененного эпителия (методом 
криотерапии) с назначением противовирусных 
и иммуномодулирующих средств. В данном ис-
следовании использовался противовирусный пре-
парат «Панавир», который использовали по схеме: 
0,004 %-ный раствор 5  мл внутривенно струйно 
с интервалом 48  ч, 3  инъекции, затем последую-
щие 2 инъекции с интервалом 72 ч. Характерными 
особенностями спектра противовирусной актив-
ности панавира являются ингибирование синтеза 
вирусных белков, повышение жизнеспособности 
клеток в присутствии вирусов и снижение титров 
вирусов в культуре клеток [15].

В подгруппах Б терапия больным проводи-
лась по тем же схемам с дополнительным на-
значением индола-Ф® по 2 капс. (400 мг) 2 раза 
в день в течение 3 мес. В ходе повторного дина-
мического наблюдения за пациентками оценивали 
эффективность терапии по параметрам иммун-
ного статуса через 3 и 6  мес от начала лечения, 
ПЦР-тестирования слизистых оболочек урогени-
тального тракта в местах видимого или предпо-
лагаемого ВПЧ-поражения (передний и задний 
своды влагалища, уретра) через 3, 6, 9  и 12  мес, 
а также по частоте рецидивов кондиломатоза 
в течение 1 года.

Критериями излеченности считали исчезно-
вение признаков инфекции: отсутствие кондилом, 
атипического эпителия, элиминацию ВПЧ.

При статистической обработке полученных 
данных использовались параметрические и непа-
раметрические методы (критерии Стьюдента, Уил-
коксона, Краскелла — Уоллеса, Манна — Уитни).

У всех пациенток с клиническими формами 
ПВИ после проведенного курса комбинирован-
ной терапии наблюдался регресс высыпаний на 
коже наружных половых органов и слизистых 
оболочках. Все женщины отмечали исчезнове-
ние зуда, жжения в области половых органов, 
выделений из половых путей (белей). При ле-
чении распространенных форм инфекции эпите-
лизация покровов после удаления образований 
наступала на 7–10‑е сут (в зависимости от раз-
меров дефекта).

Анализ результатов исследования позволил 
установить, что добавление к общепринятой схеме 
лечения индола-Ф® оказало существенное поло-
жительное влияние на процесс выздоровления как 
больных с резистентными формами остроконечных 
кондилом гениталий, так и вирусоносителей. Эф-
фект препарата заключался в статистически зна-
чимом снижении частоты рецидивов заболевания 
и предупреждении их возникновения у пациенток 
при клинически выраженных формах заболевания 
и вирусоносительстве соответственно (табл.  1).

В течение первых 3  мес от начала приема 
индола-Ф® рецидивы инфекции у пациенток 
с бессимптомным вирусоносительством ВПЧ пре-
кратились и в дальнейшие сроки наблюдения не 
отмечались. Рецидивы в группе больных, не по-
лучавших индол-Ф®, возникали вплоть до окон-
чания периода наблюдения (12  мес).

Противорецидивный эффект диетической 
добавки индол-Ф® объясняется его «ВПЧ-
элиминирующим» свойством, проявившимся уже 
в ранние сроки наблюдения: по данным ПЦР через 
3 мес от начала лечения в комплексе с индолом-Ф® 
число ВПЧ-позитивных больных в группе с кли-
нически выраженной формой ПВИ было в 2 раза 
меньше, чем в группе без применения индола-Ф®.

Действие препарата было пролонгированным, 
так как через 6 мес от начала лечения (3 мес после 
окончания приема индола-Ф®) в соответствующих 
обследуемых группах практически полностью 
отсутствовали случаи выявления ВПЧ в слизи-
стой оболочке урогенитального тракта, а через 9 
и 12 мес не обнаруживались вовсе, в то время как 
у многих пациенток, не принимавших индол-Ф®, 
ДНК ВПЧ типов 6/11 регистрировалась вплоть 
до 12  мес от начала лечения (табл.  1).

В результате проведенной терапии уже через 
10–14  дн у большинства женщин нормализова-
лась температура тела, уменьшились проявления 
астении, регистрировались позитивные сдвиги 
в иммунограмме (через 2–3 мес после начала те-
рапии), о чем свидетельствовала нормализация 
значений показателей фагоцитоза и клеточного-гу-
морального иммунитета (CD4, показателей бласт-
ной трансформации лимфоцитов при стимуляции 
их in vitro фитогемаг-глютинином, соотношения 



54

Акушерство и гинекология
w

w
w

.im
j.k

h.
ua

иммунорегуляторных клеток CD4/CD8; тенден-
ция к нормализации циркулирующих иммунных 
комплексов (ЦИК) и уровня IgM).

Снижение вирусной нагрузки, очевидно, по-
влияло на динамику показателей активности им-
мунной системы, свидетельствующую в пользу бо-
лее ранней и полной нормализации под влиянием 
комплексной терапии с применением индола-Ф® 
по сравнению с соответствующими значениями 
у пациенток второй группы (табл.  2). При этом 
наиболее значимые изменения претерпевали по-
казатели содержания лимфоцитов СD16 и имму-
норегуляторного индекса СD4/СD8, которые у па-
циентов, принимавших индол-Ф®, статистически 
значимо не отличались от нормы уже через 3 мес 
от начала лечения. У больных, не принимавших 
индол-Ф®, нормализации этих показателей не 
было зарегистрировано даже к исходу 6 мес после 
начала лечения. Примечательно, что добавление 
препарата в схему терапии ВПЧ-носителей не 
отразилось на изученных параметрах иммунного 
статуса, что свидетельствует о его высокой изби-
рательной активности.

Таким образом, в комплексном лечении боль-
ных с рецидивирующими, клинически выраженны-

ми формами ПВИ гениталий, ассоциированными 
с ВПЧ типов 6/11, а также вирусоносителей ВПЧ 
данных типов целесообразно использование дие-
тической добавки индол-Ф®, обладающей выра-
женными вирус-элиминирующим и противореци-
дивным эффектами. Представленный клинический 
материал свидетельствует о том, что применение 
индола-Ф®, препарата с широким спектром про-
тивовирусного и противоопухолевого действия, 
является перспективным и необходимым для ре-
шения проблемы распространения и осложнений 
вирусных урогенитальных инфекций, в частности 
ПВИ генитальной локализации. Учитывая высокий 
онкогенный потенциал ВПЧ у женщин, индол-Ф® 
следует рассматривать также как средство профи-
лактики пролиферативных процессов.

Назначение негормонального препарата 
индол-Ф® является патогенетически обоснован-
ным и безопасным вариантом фармакотерапии 
больных с папилломавирусной инфекцией. Ком-
плексное применение индола-Ф® в сочетании 
с противовирусными средствами, иммуномоду-
ляторами и деструктивной терапией служит га-
рантией выздоровления и отсутствия рецидивов 
заболевания.

Таблица 1
Показатели эффективности диетической добавки индол-Ф® в комплексной терапии пациенток 

с остроконечными кондиломами аногенитальной области и вирусоносителей

Показатель
Первая группа, n = 26 Вторая группа, n = 28

А, n = 13 Б, n = 13 А, n = 13 Б, n = 15

Среднее число рецидивов  
в течение 1 года после лечения

4,75±0,5* 1,0±0,1 2,75±0,2 —

через 3 мес число ВИЧ-позитивных 
пациенток (после 
начала лечения)

8* 4 4* —

через 6 мес 6* — 3 —

через 9 мес 4 — 2 —

через 12 мес 1 — 2 —

*	С татистически значимые различия (p  <  0,05, критерий χ2 Пирсона) по сравнению с соответствующими показателями 
в подгруппах Б.

Таблица 2
Характерные изменения иммунного статуса больных остроконечными кондиломами 

аногенитальной области и вирусоносителей при комплексном лечении  
с применением индола-Ф® (М±m)

Наиболее часто изменяемые 
параметры иммунного статуса 

(после начала лечения)

Первая группа, n = 26 Вторая группа, n = 28

А, n = 13 Б, n = 13 А, n = 13 Б, n = 15

CD16 (г/л) 
CD4/CD8

До лечения 0,15±0,02*
0,76±0,11*

0,14±0,02*
0,78±0,10*

0,31+0,03
1,44±0,09

0,29±0,02
1,41±0,10

CD16 (г/л) 
CD4/CD8

Через 3 мес от 
начала лечения

0,17±0,03*
0,84±0,12*

0,21±0,04
1,38±0,14

0,27± 0,02
1,45±0,12

0,30±0,02
1,42±0,13

CD 16 (г/л) 
CD4/CD8

Через 6 мес от 
начала лечения

0,19±0,03*
0,96±0,13*

0,31±0,04
1,57±0,13

0,29±0,03
1,44±0,11

0,27±0,02
1,50±0,14

* Статистически значимые различия (p  <  0,05, t-тест) по сравнению с соответствующими показателями у доноров: 
СD16 =  0,28±0,02  г/л; СD4/СD8 =  1,62±0,09; М  — среднее значение; m  — ошибка среднего значения.
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Сучасні аспекти комплексної терапії  
рецидивуючої папіломавірусної інфекції

І. Ю. Кузьміна, О. І. Калиновська, О. О. Кузьміна, В. О. Федорченко

Проведено аналіз результатів лікування рецидивуючої папіломавірусної інфекції в комплексній 
терапії загострених кондилом аногенітальної локалізації з урахуванням механізмів розвитку 
і ланок патогенезу цього захворювання. Встановлено, що окрім кріодеструкції кондилом за до-
помогою рідкого азоту в комбінації з призначенням противірусних і імуномодулюючих засобів 
доцільне використання комбінованого рослинного онкопротектора індол-Ф®, що виявляє вира-
жені вируселімінуючий і протирецидивний ефекти.

Ключові слова: папіломавірусна інфекція, загострені кондиломи, терапія.

Modern aspects of complex therapy to be  
recurrent papillomatous viral infection

I. U. Kuzmina, O. I. Kalinovskaya, O. A. Kuzmina, V. O. Fedorchenko

The results of treatment of recurrent papillomatous viral infection (PVI) in complex therapy of 
pointed condylomas of anogenital location are analyzed taking into account the mechanisms of de-
velopment and links of pathogenesis of this disease. It was established that besides cryodestruction 
of condylomas with liquid nitrogen in combination with antiviral drugs and immunomodulators it 
is reasonable toe use of Indol-F® producing expressed virus-eliminating and antirecurrent effects.

Key words: papillomatous viral infection, pointed condylomas, therapy.
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Рис. 1. Остроконечные (экзофитные) кондиломы наружных половых органов (поражения покровного эпителия 
и слизистых оболочек, вызываемые вирусом папилломы человека)

Рис. 2. Различные типы вирусов папилломы человека


