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Evaluation of clinical efficacy of antiviral treatment of patients with lichen planus of oral mucosa
Yu. N. Perlamutrov, V. A. Starshinina, K. B. Olkhovskaya
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Резюме
При лечении больных красным плоским лишаем слизистой оболочки полости 
рта и c выявленной папилломовирусной инфекцией особое значение имеет 
назначение иммуномодулирующего препарата с противовирусной активно-
стью. Цель исследования. Оценка клинической эффективности применения 
противовирусного и иммуномодулирующего препарата инозин пранобекс 
в комплексной терапии КПЛ СОПР. Материал и методы исследования. Под 
наблюдением находились 49 пациентов с эрозивно-язвенной формой 
(из них 37 женщин [75,5 %] и 12 мужчин [24,4 %]) в возрасте от 43 до 68 лет, 
средний возраст 57,43 ± 2,53 года. Длительность заболевания составила от 6 
месяцев до 9 (5,58 ± 1,26) лет. Результаты. Инозин пранобекс, применяемый 
в группе Ib, показал высокую эффективность в лечении пациентов: коли-
чество больных с высокой вирусной нагрузкой снизилось до нуля, а процент 
больных с клинически значимым количеством ВПЧ сократился в два раза. 
Эрадакция папилломавируса зафиксирована в результате проведения 
противовирусной терапии у 11 (73,33 %) больных, в то время как в группе 
Ia таких результатов достигнуто не было. Выводы. По результатам данного 
исследования установлено, что для больных КПЛ на СОПР с выявленной 

Summary
In the treatment of patients with lichen planus of the oral mucosa 
and identified papillomovirus infection, the appointment of an 
immunomodulatory drug with antiviral activity is of particular 
importance. Aim. To evaluate the clinical efficacy of antiviral 
and immunomodulatory drug inosine pranobex in the treatment 
of lichen planus of oral mucosa. Materials and methods. 49 
patients with erosive-ulcerative form (37 women (75.5 %) and 12 
men (24.4 %) aged 43 to 68 years, mean age 57.43 ± 2.53 years 
were under observation. The disease duration ranged from 6 
months to 9 (5.58 ± 1.26) years. Results. Inosine pranobex, used 
in group Ib, showed high efficiency in the treatment of patients: 
the number of patients with high viral load decreased to zero, 
and the percentage of patients with clinically significant HPV 
decreased by half. Eradication of papillomavirus was recorded 
as a result of antiviral therapy in 11 (73.33 %) patients, while in 
group Ia such results were not achieved. Summary. According 
to the results of this study, it was found that for patients with lichen 
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Введение
Красный плоский лишай (КПЛ) —  

полиэтиологическое воспалитель-
но-деструктивное заболевание, в па-
тологический процесс которого часто 
вовлекается слизистая оболочка поло-
сти рта (СОПР) [1].

За годы изучения этиологии и па-
тогенеза КПЛ на СОПР были достиг-
нуты определенные успехи. Выявлены 
триггерные факторы заболевания, 
установлена связь КПЛ с некоторы-
ми профессиональными вредностями, 
воздействием лекарственных веществ 
и пломбировочных материалов; отра-
жены аспекты сочетания КПЛ СОПР 
с другими дерматозами и возможность 
трансформации отдельных форм заболе-
вания в злокачественные опухоли [2, 3].

В последнее десятилетие появились 
новые разработки по лечению данного 
дерматоза, но, несмотря на это, КПЛ 
характеризуется рецидивирующим те-
чением и торпидностью к проводимой 
традиционной терапии [4]. Возможно, 
это объясняется существенными из-
менениями реактивности организма 
на персистенцию папилломавирусной 
инфекции (ПВИ) [5, 6].

Вирус папилломы человека 
(ВПЧ) —  широко распространенный 
инфекционный агент, основным мес-
том существования и размножения 
которого является базальный слой 
эпителия. Известно более 150 типов 
ВПЧ, принадлежащих к семейству 
Papillomaviridae. Определенные виды 
данного вируса относят к высокому 
риску малигнизации, именно они яв-
ляются причиной около 40 % случаев 
заболевания раком СОПР [7, 8].

Результаты лечения КПЛ напря-
мую зависят от возможности устра-
нения этиологического фактора и воз-
действия на механизмы заболевания 
[9]. На сегодняшний день в терапию 
дерматоза включают применение 
лекарственных препаратов, направ-
ленных на подавление иммунного 
ответа, аллергических реакций, про-

тивовоспалительные средства, седа-
тивные, цитостатические препараты, 
системные и наружные глюкокорти-
костероиды, ретиноиды [10, 11, 12]. 
При лечении больных с КПЛ СОПР 
и выявленной ПВИ особое значение 
имеет назначение иммуномодулиру-
ющего препарата с противовирусной 
активностью.

Инозин пранобекс активизирует 
естественных киллеров и цитоток-
сические Т-лимфоциты, усиливает 
хемотаксис макрофагов, моноцитов 
и нейтрофилов, а также увеличива-
ет продукцию интерферонов -аль-
фа и -гамма, которые проявляют 
противовирусное действие [13, 14]. 
Данный препарат у больных КПЛ 
СОПР и ПВИ в составе комплекс-
ной терапии позволяет повысить ее 
эффективность и снизить риск злока-
чественной трансформации эпителия 
на СОПР.

Цель	исследования: оценка клини-
ческой эффективности применения 
противовирусного и иммуномодули-
рующего препарата инозин пранобекс 
в комплексной терапии КПЛ СОПР.

Материал	и	методы	исследования
Под наблюдением находились 49 

пациентов с эрозивно-язвенной фор-
мой КПЛ СОПР (из них 37 женщин 
[75,5 %] и 12 мужчин [24,4 %]) в воз-
расте от 43 до 68 лет, средний возраст 
57,43 ± 2,53 года. Длительность забо-
левания составила от 6 месяцев до 9 
(5,58 ± 1,26) лет.

Пациентам было проведено ком-
плексное обследование по общепри-
нятой методике, включающее опре-
деление и систематизацию основных 
жалоб, анамнеза жизни и заболева-
ния, внешнего и локального осмотра. 
Анализировалось системное здоровье 
по результатам обследования участ-
кового терапевта, эндокринолога, га-
строэнтеролога, стоматолога и других 
специалистов.

Площадь очагов поражения КПЛ 
определялась с помощью палетки —  
полиэтиленовой пленки с 5-милли-
метровыми делениями, которая на-
кладывалась на эрозивно-язвенные 
поражения СОПР.

ВПЧ в соскобах определялась 
методом полимеразной цепной 
реакции (ПЦР) с гибридизацион-
но-флюоресцентной детекцией в ре-
жиме реального времени (Real-Time). 
Амплификация и детекция были про-
ведены на приборе Rotor-Gene 3000 
(Corbett Research, Австралия). Для 
количественного определения ВПЧ 
использовались рекомбинантные 
плазмидные положительные конт-
роли (M. Favre Institut Pasteur, Unite 
Postulante Genetique, Papillomavirus 
et Cancer Humain, Франция; E.-M. De 
Villiers, Abteilung tumorvirus-Charak-
terisierung Referenzzenturum fur 
Humanpathogene Papillomviren, 
Германия).

Расчет нормализованной вирус-
ной нагрузки (ВН) производился 
по формуле ВН = lg ([количество 
ДНК ВПЧ / количество ДНК че-
ловека] × 105). Количество вируса 
менее 3 lg копий ДНК ВПЧ на 105 
клеток считалось клинически ма-
лозначимым, ассоциированным 
с минимальным риском развития 
дисплазии, возможной спонтанной 
элиминацией вируса; 3–5 lg копий 
ДНК на 105 клеток —  клинически 
значимое количество вируса; 5 и бо-
лее lg копий ДНК на 105 клеток —  
повышенное количество вируса [15].

По результатам ПЦР диагностики 
персистенция ВПЧ на СОПР была 
выявлена у 30 (61,22 %) больных КПЛ 
СОПР (I группа). У 19 (39,58 %) боль-
ных (II группа) было констатировано 
отсутствие ВПЧ.

Группа пациентов с выделенной 
ПВИ была разделена на две рав-
ные подгруппы: Iа и Ib. Пациенты 
группы Iа, так же, как и пациенты 
без диагностированного ВПЧ (сфор-

Оригинальные статьи

ПВИ назначение противовирусного препарата является необходимым. 
Данное лечение характеризуется высокой эффективностью и позволяет 
почти на 25 % увеличить скорость эпителизации патологических элементов, 
достигать клинической ремиссии и быстрее купировать болевой симптом, 
улучшая этим качество жизни пациентов.
Ключевые слова: красный плоский лишай, слизистая полости рта, инозин 
пранобекс.

planus of oral mucosa with detected PVI, the appointment of 
an antiviral drug is necessary. This treatment is characterized 
by high efficiency and allows to increase the rate of epitheli-
alization of pathological elements by almost 25 %, to achieve 
clinical remission and to stop the pain symptom faster, thereby 
improving the quality of life of patients.
Key words: red lichen planus, oral mucosa, inosine pranobex.
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мировавшие II группу), получали 
традиционную терапию, в которую 
входило: общее (преднизолон четы-
ре таблетки в сутки, 1 месяц, с по-
следующей постепенной отменой); 
клемастин (две таблетки в сутки, 14 
дней); никотиновая кислота (по 3 таб-
летки в сутки, 2 месяца) и местное 
лечение (нанесение на очаги пораже-
ния мази флуоцинолона ацетонида 
два раза в сутки, 2 месяца, а также 
использование обезболивающего 
и ранозаживляющего геля холина 
салицилата с цеталконием хлорида 
2–3 раза в сутки, 1 месяц).

Больным из группы Ib был допол-
нительно включен к традиционной 
терапии препарат инозин пранобекс 
шесть таблеток в сутки 30 дней.

Эффективность комплексной те-
рапии оценивали на 10-й, 20-й и 30-й 
день от начала лечения. Период 
наблюдения позволял оценить дина-
мику контролируемого воспалитель-
ного процесса на СОПР. На этапах 
лечения определялась интенсив-
ность местной воспалительной ре-
акции по следующим клиническим 
признакам:

• наличие субъективных ощущений 
и оценка уровня боли с помощью 
визуально аналоговой шкалы 
боли (ВАШ) (Visual Analogue 
Scale. E. С. Huskisson, 1974);

• оценка размера дефекта СОПР;
• скорость эпителизации.

Статистическая обработка данных 
проводилась с помощью пакета про-
грамм Statistica 10.0. Достоверность 
различий между группами опреде-
лялась с использованием парамет-
рического (критерий Стьюдента) ме-
тода и метода χ2 с поправкой Йетса 
на непрерывность.

Результаты	исследования
При сравнительном анализе 

данных обследования больных 
I и II групп были определены кли-
нические особенности течения 
КПЛ на СОПР. Показательно, что 
в группе с выявленной ПВИ у 21 
(70 %) больного определялось тя-
желое непрерывно рецидивирующее 
течение заболевания с обширными 
и глубокими эрозивно-язвенными 
дефектами слизистой. У этих паци-
ентов были выраженные отечно-бо-
левой, сенсорно-парестетический 
(с преобладанием жгучих, покалы-
вающих ощущений) и ксеростоми-
ческий симптомы. В группе II такие 
обследованные составили 42,10 % 
(8 человек).

Наряду с качественной ПЦР из-
учали количественную составляю-
щую ВПЧ (lg количества копий ДНК 
вируса в 105 клеток). Полученные 
данные представлены в табл. 1. Этот 
анализ позволил спрогнозировать 
характер течения ПВИ (наличие 
транзиторной инфекции, высокий 

риск развития дисплазии), а также 
оценить эффективность терапии.

До лечения у 1 больного (6,66 %) 
из группы Ib и 3 (20,00 %) из Ia была 
диагностирована низкая вирусная на-
грузка, не превышающая пороговый 
уровень с вероятностью самостоятель-
ной элиминации ВПЧ. Большинство 
пациентов обеих подгрупп имели 
клинически значимое инфицирова-
ние, часть из них попадала в порог 
прогрессии с повышенной нагрузкой, 
отражающий наличие дисплазии или 
высокий риск ее развития.

Инозин пранобекс, применяе-
мый в группе Ib, показал высокую 
эффективность в лечении пациентов 
с ПВИ: количество больных с высо-
кой вирусной нагрузкой снизилось 
до нуля, а процент больных с клини-
чески значимым количеством ВПЧ 
сократился в два раза. Эрадикация 
ПВИ зафиксирована в результате про-
ведения противовирусной терапии 
у 11 (73,33 %) больных, в то время 
как в группе Ia таких результатов 
достигнуто не было.

После завершения комплексно-
го лечения у пациентов всех групп 
определялась положительная дина-
мика клинических симптомов КПЛ. 
Оценивая показатели уровня боли 
с помощью метода ВАШ, были по-
лучены результаты, представленные 
в табл. 2.

При сравнительном анализе уста-
новлено, что пациенты трех групп 
с эрозивно-язвенными поражениями 
КПЛ на СОПР до лечения предъяв-
ляли активные жалобы на болевые 
ощущения, особенно при приеме го-
рячей или пряной пищи. По мере на-
ступления терапевтического эффекта 
показатели боли снижались у всех 
обследованных, но с различной ско-
ростью. Так, в группе с невыявлен-
ной ПВИ (группа II) и в группе КПЛ 
СОПР + ПВИ (группа Ib) с примене-
нием противовирусного препарата 
показатели боли снизились за пер-
вые 10 дней в 1,5 раза, в то время 
как в группе Ia в 1,1 раза. Несмотря 
на то что скорость снижения непри-
ятных ощущений на СОПР в группах 
Ia и II была приблизительно равной, 
нулевого уровня достигли пациенты 
без выявленной ВПЧ, принимающие 
традиционную терапию. Интересно, 
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Таблица 1
Уровень вирусной нагрузки у больных I группы до и после лечения

Вирусная 
нагрузка, Lg 

(ВПЧ / 105 клеток)

До лечения После лечения

Группа Ia, абс. 
(отн.)

Группа Ib, абс. 
(отн.)

Группа Ia, абс. 
(отн.)

Группа Ib, абс. 
(отн.)

Менее 3,0 3 (20,00 %) 1 (6,66 %) 4 (26,66 %) 11 (73,33 %)

3,05,0 7 (46,66 %) 8 (53,33 %) 7 (46,66 %) 4 (26,66 %)

Более 5,0 5 (33,33 %) 6 (40 %) 4 (26,66 %) 0 (0,00 %)

Таблица 2
Показатель уровня боли в динамике у пациентов с КПЛ СОПР при комплексном лечении

Показатель ВАШ Группа Iа Группа Iв Группа II

До лечения 8,98 ± 0,13 9,34 ± 0,13 7,76 ± 0,44

10-й день терапии 7,8 ± 0,22 6,12 ± 0,75 5,32 ± 0,89

20-й день терапии 5,13 ± 0,05 3,14 ± 0,11 4,27 ± 0,14

30-й день терапии 2,03 ± 0,73 0 0
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что к 30-му дню также было заре-
гистрировано полное купирование 
болевого синдрома и у больных 
группы Ib.

Оценивая размер патологического 
процесса на СОПР до и в процессе 
лечения (табл. 3), констатировано, 
что в группе Ia эрозии заживали 
на 22,38 % медленней, чем в груп-
пе Ib и на 30,71 %, чем во II груп-
пе. Так, в группе Ia на 10-е сутки 
терапии размер дефекта СОПР со-
кратился на 14,47 %, в то время 
как в Ib —  до 27,40 % и во II —  
до 27,34 % от исходной величины. 
На 20-е сутки отмечалась дальней-
шая тенденция уменьшения пло-
щади очага поражения: в группе 
Ia —  на 36,28 %, в Ib —  на 45,36 % 
и во II —  на 65,49 % от первоначаль-
ного размера. К моменту завершения 
лечения у большинства пациентов 
групп Ib и II наблюдалась полная эпи-
телизация язвенных очагов, в то вре-
мя как в группе Ia таких результатов 
достигнуть не удалось.

Несмотря на положительную ди-
намику в группах, сроки эпителиза-
ции дефектов СОПР были разными. 
Во II группе эрозивно-язвенные по-
ражения значительно сокращались 
к 20-му дню терапии и полностью 
разрешались на 30-е сутки у всех 
пациентов. Восстановление целост-
ности СОПР в группе без выявлен-
ной ПВИ у 15 (78,94 %) пациентов 
определялось на 14,13 ± 0,17 сутки, 
у 4 (21,05 %) пациентов на 18,36 ± 
0,31 сутки. В группе Ib полная эпи-
телизация очагов наблюдалась у 12 
(80 %) больных на 23,66 ± 0,13 день, 
у 3 (20 %) пациентов остались не-
значительные эрозивные поражения. 
Самая низкая скорость эпителиза-
ции регистрировалась в группе Ia, 
по окончанию терапии у 9 (60 %) 
пациентов полного восстановления 
СОПР достичь так и не удалось.

После проведенного комплекс-
ного лечения пациентов наблю-
далась положительная динамика: 
клиническая ремиссия определялась 
у 6 (40 %) больных группы Ia, у 12 
(80 %) больных группы Ib и у 19 
(100 %) из II группы. В группах 

с диагностированным ВПЧ зна-
чительное улучшение отмечено 
в подгруппе с применением про-
тивовирусного препарата, где у 7 
(46,66 %) обследуемых эрозив-
но-язвенная форма трансформи-
ровалась в типичную.

Заключение
По результатам данного исследо-

вания установлено, что для больных 
КПЛ на СОПР с выявленной ПВИ 
назначение противовирусного препа-
рата является необходимым. Данное 
лечение характеризуется высокой 
эффективностью и позволяет почти 
на 25 % увеличить скорость эпителиза-
ции патологических элементов, дости-
гать клинической ремиссии и быстрее 
купировать болевой симптом, улучшая 
этим качество жизни пациентов.
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Таблица 3
Оценка эрозивно-язвенных дефектов на СОПР у больных КПЛ

Группа больных
Размер эрозивно-язвенных дефектов на СОПР, мм

До лечения 10-й день терапии 20-й день терапии 30-й день терапии

Группа Iа 33,12 ± 0,11 28,33 ± 0,74 21,12 ± 0,33 8,69 ± 0,21

Группа Iв 34,09 ± 0,21 24,75 ± 0,13 18,63 ± 0,52 1,20 ± 0,09

Группа II 26,45 ± 0,13 19,22 ± 0,89 9,13 ± 0,34 0
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