
Препарат Генферон® может рассматриваться в качестве сред-
ства выбора для профилактики и лечения лучевых поражений 
эпителия влагалища у пациенток с онкогинекологическими за-
болеваниями.
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Препарат Генферон® – новый подход 
к профилактике и лечению лучевых 
поражений эпителия влагалища

атогенез лучевых по-
ражений комплексный. 
Проникающая радиация 

вызывает ионизацию внутрикле-
точной воды и потому поражает 
все без исключения ткани и органы 
тела. Поражается внутриклеточный 
аппарат: митохондрии, лизосомы, 
происходят разрывы хромосом и 
нитей дезоксирибонуклеиновой 
кислоты. Это серьезно нарушает 
функции клеток или ведет к их ги-
бели. Наиболее чувствительны к 
радиации быстро делящиеся (т.е. 

имеющие короткий срок жизни) 
клетки, в связи с чем эпителиоци-
ты, отличающиеся высокой скоро-
стью деления, поражаются одними 
из первых. В результате лучевые 
поражения эпителия относятся к 
основным осложнениям лучевой 
терапии.

К лучевым повреждениям (ослож-
нениям) относятся органические 
и функциональные изменения ор-
ганов и тканей, которые требуют 
специального лечения. Местные 
повреждения характеризуются раз-
витием изменений исключительно 
в зоне облучения. В зависимости 
от продолжительности времени, 
прошедшего после радиационного 
воздействия, они делятся на ранние 
и поздние. Радиобиологические ис-
следования ряда авторов (L. Cohen, 
C. Orton, F. Ellis) показали, что вос-
становление сублетально облучен-
ных клеток происходит в течение 
100 дней. Исходя из этого, луче-
вые повреждения, развившиеся в 
пределах данного срока (в течение 
3 месяцев), относят к ранним. Все 
повреждения, появившиеся позже 
указанного времени, рассматрива-
ются как поздние.

Возникновение ранних эпителии-
тов влагалища в случаях проведе-
ния сочетанного или контактного 
облучения, если брахитерапия 
осуществлялась с дозами низкой 

и средней мощности, обычно обу-
словлено тем, что лучевые нагруз-
ки были больше толерантных. В 
то же время при использовании 
в качестве единственного компо-
нента лечения внутриполостного 
радиационного воздействия с до-
зой высокой мощности или сочета-
нии его с дистанционным, ранние 
эпителииты влагалища появляются 
даже в тех ситуациях, в которых то-
лерантность тканей не превышает-
ся. Следовательно, по всей вероят-
ности, брахитерапия с дозой высо-
кой мощности сама по себе, даже в 
условиях применения толерантных 
лучевых нагрузок, может быть при-
чиной развития ранних эпителии-
тов влагалища.

Как уже было сказано, при на-
значении лучевой терапии следует 
учитывать т.н. лучевую толерант-
ность здоровых тканей. Толерант-
ность – это предельно допустимая 
радиационная нагрузка, в абсолют-
ном большинстве случаев не приво-
дящая к необратимым изменениям 
в тканях. Она зависит от биологиче-
ских свойств тканей, от величины 
поглощенной дозы и ее распреде-
ления во времени и пространстве 
(объем облучаемых тканей). К со-
жалению, в ряде случаев при луче-
вом лечении осложнения возника-
ют даже тогда, когда толерантные 
дозы, рассчитанные по различным 
радиобиологическим моделям, не 
превышены. Местные лучевые по-
вреждения, развивающиеся при 
лучевой терапии злокачественных 
опухолей, отличаются резистентно-
стью к лечению различными меди-
каментозными средствами.
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Лучевые повреждения покровных тканей 
(кожи, слизистых) и внутренних органов, 

возникающие вследствие воздействия 
ионизирующего излучения в суммарной 

очаговой дозе 60-70 Гр, проявляются в виде 
хронических эпителиитов и дерматитов, 

с прогрессированием их в лучевые язвы 
кожи, лучевые проктиты, циститы и т.п. 

В патогенезе таких повреждений, наряду 
с нарушением микроциркуляции, ведущее 

значение имеет прямое воздействие излучения 
на клетки и подавление репаративных 

процессов. В дальнейшем на передний 
план выходят присоединение инфекции 

поврежденных тканей и усугубление 
негативных процессов, связанных с нарушением 

репарации. 
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Согласно действующей на данный 
момент классификации, выделяют 
4 степени лучевых повреждений 
влагалища: I – гиперемия слизи-
стой оболочки; II – сухой эпителиит; 
III – экссудативный эпителиит; IV – 
эрозивно-язвенный кольпит.

Как результат лучевого пораже-
ния, изменяется также качествен-
ный и количественный состав вла-
галищной жидкости. В просвете 
влагалища в норме ежесуточно 
скапливается 0,5-2 мл жидкости, 
представляющей собой секрет 
цервикальных желез, эндометрия 
и эндосальпинкса, а также транссу-
дат кровеносных и лимфатических 
сосудов. В норме она прозрачная, 
светлая, полужидкая, тягучая (сли-
зистого характера), не имеет не-
приятного запаха, в ней преоблада-
ют эпителиальные клетки. В мазке 
наряду с эпителиальными клетка-
ми обнаруживается небольшое ко-
личество лейкоцитов (до 20 в поле 
зрения). Чрезвычайно важными 
являются защитные свойства влага-
лищной жидкости, обусловленные 
такими факторами, как наличие в 
ней иммуноглобулинов (sIgA, IgG), 
лизоцима (мурамидазы), лактофер-
рина, а также фагоцитирующих кле-
ток. При лучевых поражениях от-
мечаются выраженные изменения 
состава и количества влагалищной 
жидкости, что влечет за собой сни-
жение ее защитных свойств и повы-
шение восприимчивости к уроге-
нитальным инфекциям, в том числе 
вызванным условно-патогенными 
микроорганизмами, которые могут 
присутствовать в составе вагиналь-
ного микробиоценоза и у здоровых 
женщин. Экстирпация матки с при-
датками по поводу рака тела матки 
усугубляет ситуацию, т.к. приводит 
к отсутствию секрета канала шейки 
матки и эндометрия, и влагалищ-
ная жидкость формируется только 
выделяемым бартолиновыми же-
лезами секретом и транссудатом 
влагалища.

Очевидно, что качество жизни 
излеченной радиотерапией от зло-
качественной опухоли больной во 
многом определяется наличием 
или отсутствием осложнений лу-
чевой терапии, что актуализирует 

вопрос выбора средств для эффек-
тивного лечения развивающихся 
лучевых повреждений.

В настоящий момент с целью про-
филактики инфекционных ослож-
нений и ускорения регенерации 
пораженного эпителия применяют-
ся местные антисептики (растворы 
перманганата калия, фурацилина и 
т.д.), антибактериальные и фунги-
цидные препараты (Тержинан®, По-
лижинакс®, Нео-Пенотран® и т.п.), 
средства, ускоряющие эпителиза-
цию (метилурацил, сок алоэ и тому 
подобные). Однако применение 
этих средств не позволяет скор-
ректировать показатели местного 
иммунитета и характеристики вла-
галищной жидкости, что повышает 
вероятность хронического течения 
патологических процессов.

Представляется перспективным 
местное применение препаратов 
интерферона, которые, наряду с 
прямым противовирусным, бакте-
риостатическим, а также радиопро-
текторным действием, оказывают 
мощное иммуномодулирующее 
действие, повышая активность 
местных факторов иммунной за-
щиты. Однако при их применении 
остается актуальным вопрос уско-
рения регенерации поврежденно-
го в результате облучения эпите-
лия, а также быстрого купирования 
неприятных ощущений, которые 
сопровождают подобные повреж-
дения.

Имеются основания полагать, что 
решить данную проблему может 
включение в состав терапии луче-
вых поражений вагинального эпи-
телия комбинированного препара-
та Генферон®.

Препарат Генферон® – новая ле-
карственная форма интерферона-α 
в виде свечей для вагинального 
и ректального введения. Основ-
ными компонентами препарата 
Генферон® являются интерферон 
человеческий рекомбинантный 
α2b, таурин и анестезин. Комбина-
ция активных и вспомогательных 
веществ, входящих в состав Ген-
ферона®, обеспечивает не только 
сохранение активности и физиче-
ских свойств препарата, но также 
усиление и расширение спектра 

действия основных его компо-
нентов. Интерферон обладает вы-
раженным противовирусным и 
иммуномодулирующим действи-
ем. Противовирусный эффект опо-
средован рецептор-зависимой 
активацией внутриклеточных фер-
ментов 2’5’-олигоаденилатсинтазы 
и протеинкиназы, а также белков 
группы MX, ингибирующих репли-
кацию вирусов. Иммуномодули-
рующее действие проявляется в 
активации CD-8+ цитотоксических 
Т-лимфоцитов, NK-клеток, усилении 
дифференцировки В-лимфоцитов и 
продукции ими антител со сменой 
их изотипа и повышением аффин-
ности, активацией моноцитарно-
макрофагальной системы и фагоци-
тоза, а также усилении экспрессии 
молекул MHC-I, что способствует, 
в первую очередь, амплификации 
клеточно-опосредованных реак-
ций иммунной системы. Известны 
также радиопротекторные свой-
ства интерферона. Таурин – серо-
содержащая аминокислота, обра-
зующаяся в организме в процессе 
метаболизма цистеина – широко 
применяется при целом ряде забо-
леваний. Таурин способствует нор-
мализации метаболических про-
цессов, обладает регенерирующи-
ми, репаративными, мембрано- и 
гепатопротекторными свойствами. 
Таурин действует и как антиокси-
дантное средство, непосредствен-
но взаимодействуя с активными 
формами кислорода, избыточное 
накопление которых способству-
ет развитию патологических про-
цессов (воспаление, интоксикация 
и т.д.). Сочетание интерферона с 
таурином в одной лекарственной 
форме позволяет обеспечить ши-
рокий спектр действия препарата 
и пролонгировать действие интер-
ферона. Анестезин, являясь мест-
ным анестетиком, устраняет бо-
лезненные ощущения, зуд, жжение 
при обострении воспаления.

С целью подтверждения клини-
ческой эффективности препарата 
Генферон® при лечении лучевых 
поражений вагинального эпителия 
в 2008-2009 гг. на базе 1-го радио-
логического отделения МГОБ №62 
было проведено сравнительное 
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Препарат Генферон® – новая лекарственная форма интер-
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рандомизированное открытое ис-
следование.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Получающие лучевую терапию 

пациентки в возрасте от 18 до 70 
лет (общее число пациентов – 40), с 
имеющимся риском возникновения 
лучевого поражения эпителия вла-
галища, были поровну распреде-
лены посредством рандомизации 
в одну из двух групп исследования 
(основную и контрольную). 

Критериями включения являлись 
возраст пациенток от 18 до 70 лет, 
предполагаемое возникновение 
лучевого поражения эпителия шей-
ки матки, тела матки, вульвы, вла-
галища при проведении лучевой 
терапии и возможность выполнять 
все процедуры исследования.

К критериям исключения отно-
сились следующие: наличие сопут-
ствующих серьезных соматических 
или инфекционных заболеваний (в 
т.ч. ВИЧ, туберкулез и т.д.); гипер-
чувствительность к препаратам ин-
терферонов или другим компонен-
там исследуемого препарата; мани-
фестные формы урогенитальных 
инфекции (гонорея, генитальный 

герпес, хламидиоз и т.д.); образова-
ние лучевых язв, свищей и прочих 
дефектов, требующих хирургиче-
ского вмешательства; наличие пси-
хоневрологических заболеваний, 
наркомания, алкоголизм, а также 
одновременное участие в других 
клинических исследованиях.

Включенные в исследование па-
циентки основной группы получа-
ли препарат Генферон® 500000 МЕ, 
начиная с 4-го дня лучевой терапии 
интравагинально 2 раза в сутки в 
течение 10 дней, с последующим 
назначением препарата в режиме 
1 раз в сутки на ночь в течение по-
следующих 10 дней. 

В группу сравнения вошли 20 па-
циенток с наличествующим риском 
возникновения лучевого пораже-
ния эпителия влагалища, которые 
не получали препарат Генферон®.

Суммарная продолжительность 
участия в исследовании одного па-
циента составила 60 дней.

Диагноз лучевого поражения эпи-
телия влагалища ставился на основа-
нии следующих критериев: проведе-
ние лучевой терапии злокачествен-
ных новообразований влагалища, 
матки и наружных половых органов, 
характерные изменения при гинеко-
логическом осмотре, воспалитель-
ная картина при цитологическом 
исследовании мазка и характерные 
жалобы пациенток (боль, жжение, 
зуд и т.д.), оцениваемые по визуаль-
ной аналоговой шкале (ВАШ).

Пациенткам обеих групп в ходе их 
участия в исследовании было за-
прещено использование местных 
заживляющих/эпителизирующих 
средств (метилурацил, солкосерил 
и т.д.). Допускалось применение ан-
тисептических и обезболивающих 
средств по показаниям.

В ходе лечения каждой пациентке 
4 раза выполнялись следующие ис-
следования: физикальное исследо-
вание, гинекологический осмотр, 
цитологическое исследование 
полученного из влагалища био-
материала, а также субъективная 
оценка пациенткой своих жалоб 
со стороны мочеполовой систе-
мы с использованием визуальной 
аналоговой шкалы. Данные иссле-
дования выполнялись до начала 
лучевой терапии и до применения 
препарата Генферон® (первый ви-
зит); на 6 ± 1 день применения пре-
парата Генферон® по достижении 
суммарной очаговой дозы (СОД) 
14-16 Гр (второй визит); по завер-
шении адъювантной дистанцион-
ной гамма-терапии (ДГТ) на СОД 42 
Гр (третий визит) и через 1 месяц 
после проведенной ДГТ (четвертый 
визит). Пациентки из контрольной 
группы, не получавшие Генферон®, 
проходили обследования по той же 
схеме.

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

1. Оценка по визуальной 
аналоговой шкале

Пациентки самостоятельно оце-
нивали выраженность своих непри-
ятных ощущений (боль, жжение, зуд 
и т.п.) в баллах по визуальной ана-
логовой шкале (ВАШ), проградуи-
рованной от 0 (отсутствие неприят-
ных ощущений) до 6 (нестерпимые 
ощущения) баллов.

До начала лучевой терапии в 
основной группе 30% (6 из 20) па-
циенток предъявляли жалобы на 
зуд, неприятные ощущения в об-
ласти влагалища, соответствующие 
1 баллу интенсивности по ВАШ. Во 
время проведения лучевой тера-
пии на СОД 14-16 Гр и 6 ± 1 день 
применения препарата Генферон® 
аналогичные жалобы наблюдались 
у 15% больных, у 1 пациентки (5%) 
они соответствовали 2 баллам по 
ВАШ. Таким образом, несмотря на 
проведение лучевой терапии, не 
только не отмечалось усиления вы-
раженности жалоб, но и имело ме-
сто уменьшение количества боль-
ных с неприятными ощущениями в 
области влагалища. При СОД 42  Гр 
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Рисунок 1. Доля пациенток, у которых 
отмечались жалобы 1 или 2 балла по ВАШ
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рон® достоверно улучшает переносимость лучевой терапии, 
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логических заболеваний.
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(терапия препаратом Генферон® за-
вершена около 6 дней назад) интен-
сивность жалоб не нарастала: 15% 
пациенток имели жалобы по ВАШ 1 
балл, и одна пациентка имела жало-
бы 2 балла по данной шкале. Через 
1 месяц после завершения лучевой 
терапии ни одна больная не предъ-
являла жалоб.

В то же время в контрольной груп-
пе уже ко второму визиту (СОД = 14-
16 Гр) общее количество пациенток 
с жалобами увеличилось и состави-
ло 55%. К третьему визиту количе-
ство пациенток контрольной груп-
пы с жалобами (1 или 2 балла по 
ВАШ) увеличилось до 90% (16 паци-
енток). На четвертом визите (через 
месяц) у 8 пациенток контрольной 
группы сохранялись жалобы на не-
приятные ощущения в области вла-

галища, соответствующие 1 баллу 
по ВАШ (рисунок 1).

2. Данные гинекологического 
осмотра

До начала лучевой терапии в 
основной группе (визит 1) скудные 
выделения наблюдались у боль-
шинства больных – 65% в опытной и 
85% в контрольной группе, умерен-
ные – у 35% и 10%, соответственно, 
обильные выделения отмечались 
у одной пациентки контрольной 
группы. В процессе лучевой тера-
пии на суммарной очаговой дозе 
14-16 Гр (6 ± 1 день применения 
препарата Генферон®) увеличилось 
количество пациенток с умеренны-
ми выделениями до 55%, появилась 
1 пациентка с обильными выделе-
ниями (5%). Количество пациенток 
со скудными выделениями соста-
вило 40%. На третьем визите на 
СОД 40-42 Гр количество больных с 
умеренными выделениями остава-
лось прежним и составило 55%, со 
скудными – 30%, увеличилось ко-
личество женщин с обильными вы-
делениями. Несмотря на то, что на 
этой дозе наблюдается пик лучевых 
реакций, значительного повыше-
ния частоты обильных выделений 
не отмечено. Через 1 месяц по-
сле завершения лучевой терапии 
(визит  4) у 85% женщин отмечены 
скудные выделения, умеренные – у 
15%, обильных выделений не было 
ни у одной пациентки, что соответ-
ствует нормальной картине (рису-
нок 2). 

Другим объективным признаком 
развития лучевых реакций являет-
ся гиперемия слизистой влагали-
ща. До лечения в основной группе 
(визит 1) умеренная равномерная 
гиперемия слизистой влагалища 
наблюдалась у 15% женщин, что 
вполне естественно, т. к. у них всех 
имела место хирургическая трав-
ма (в анамнезе экстирпация матки 

с придатками по поводу рака тела 
матки, рака яичников). В процессе 
лучевого лечения на СОД 14-16 Гр, 
что совпадает с 6-м днем примене-
ния препарата Генферон®, гипере-
мия имелась у 5% пациенток (лу-
чевая реакция не успела нарасти, 
а эффект препарата Генферон® уже 
развился). На СОД 40-42 Гр (визит 
3), что соответствует ожидаемому 
пику лучевых реакций, гиперемия 
слизистой влагалища наблюдалась 
у 30% пациенток основной группы 
и была расценена как лучевая реак-
ция легкой степени. На четвертом 
визите (через 1 месяц после завер-
шения лучевой терапии) гиперемии 
влагалища в основной группе не 
отмечалось ни у одной пациентки 
(рисунок 3). 

В контрольной группе к третье-
му визиту умеренные выделения 
наблюдались у 70%, обильные – у 
5% пациенток, на четвертом визи-
те умеренные выделения сохра-
нялись у 60% (тогда как в опытной 
группе – только у 15%). Развитие 
местной лучевой реакции I степени, 
клинически проявляющееся в виде 
увеличения количества вагиналь-
ных выделений и развития уме-
ренной равномерной гиперемии 
слизистой влагалища, на втором 
визите наблюдалось у 35% пациен-
ток контрольной группы (в опыт-
ной  – только у 5%), на третьем – у 
80% (по сравнению с 30% в группе, 
получавшей Генферон®). На послед-
нем визите гиперемия сохранялась 
у одной пациентки контрольной 
группы и отсутствовала у всех па-
циенток опытной.

3. Данные цитологического 
исследования

Основным критерием оценки 
являлось число лейкоцитов в ис-
следуемых образцах (в норме у 
женщин во влагалищном секрете 
допускается присутствие до 20 лей-
коцитов в поле зрения). 

До начала лучевой терапии (ви-
зит 1) у 85% пациенток основной и 
контрольной группы наблюдалась 
нормальная цитологическая кар-
тина – менее 20 лейкоцитов в поле 
зрения, и только у 15% количество 
лейкоцитов превысило 20 в поле 

Стандарты лечения Стандарты лечения 

Рисунок 2. Доля пациенток, у которых 
отмечались умеренные и обильные выделения

Рисунок 3. Доля пациенток, у которых 
отмечалась гиперемия слизистой влагалища
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зрения. Во время второго визита на 
СОД 14-16 Гр значимых отклонений 
показателей цитограммы не было – 
у 80% пациенток было менее 20 
лейкоцитов в поле зрения, у 20% – 
свыше 20. На ожидаемом пике 
лучевых реакций (СОД 40-42 Гр) у 
60% женщин количество лейкоци-
тов было более 20 в поле зрения, 
у 40%  – менее 20%. Через 30 дней 
после завершения лучевой тера-
пии 90% женщин имели количество 
лейкоцитов менее 20 в поле зрения 
и, соответственно, у 10% пациенток 
было свыше 20 лейкоцитов в поле 
зрения. 

Видимых различий в основной и 
контрольной группе по критерию 
содержания лейкоцитов в мазке 
из влагалища не отмечалось. Сле-
дует отметить, что интерферон по-
вышает активность гранулоцитов 
(фагоцитарная и миграционная 
активность нейтрофилов), вслед-
ствие чего может способствовать 
повышению числа лейкоцитов в 
мазке. При этом повышение эффек-
тивности местных защитных меха-
низмов под влиянием интерферона 
обеспечивает большую резистент-
ность слизистой оболочки влагали-
ща к различным патогенам в долго-
срочной перспективе.

4. Состояние вагинального 
микробиоценоза

До лечения в основной группе 
(визит 1) нормальные показатели 
микробиоценоза влагалища наблю-
дались лишь у 45% больных (как 
указывалось ранее, у всех женщин 
в анамнезе присутствовала хирур-
гическая травма, что, видимо, и яви-
лось причиной развития дисбио-
тического процесса), 55% женщин 
имели кокковую флору. На втором 

визите на СОД 14-16 Гр (6 ± 1 день 
применения препарата Генферон®) 
нормальная микрофлора была 
уже у 55% пациенток, кокковая – у 
45%. На пике ожидаемых лучевых 
реакций во время третьего визита 
на СОД 40-42 Гр отмечалось сохра-
нение тенденции к нормализации 
микрофлоры влагалища за счет 
применения препарата Генферон®: 
у 60% пациенток была нормаль-
ная микрофлора, у 40% – кокковая. 
Через месяц после завершения лу-
чевой терапии 85% женщин имели 
нормальную микрофлору и лишь 
15% – кокковую.

Сопоставляя показатели ваги-
нального микробиоценоза в кон-
трольной и основной группах мож-
но сделать вывод, что применение 
препарата Генферон® приводит к 
нормализации микрофлоры. К по-
следнему визиту (через месяц по-
сле завершения лучевой терапии) 
нормальная микрофлора наблюда-
лась у 85% женщин основной груп-
пы и лишь у 45% контрольной, тог-
да как у 55% контрольной группы 
флора была представлена кокками.

5. Сопутствующие осложнения
Лучевая терапия, как правило, 

сопровождается лучевыми реак-
циями со стороны близлежащих 
органов, в той или иной степени 
подвергающихся облучению. В дан-
ном случае в зоне лучевого воздей-
ствия находятся мочевой пузырь и 
прямая кишка, в связи с чем луче-
вые осложнения со стороны этих 
органов рассматривались как до-
полнительный критерий оценки. 
В основной группе на дозе 26-28 Гр 
у 2 из 20 пациенток отмечались 
явления не резко выраженного 
цистита. В обоих случаях пациент-

ки связывали усиление явлений 
цистита с приемом алкоголя. В кон-
трольной группе явления цистита 
наблюдались у 7 из 20 пациенток 
и у 2 – явления ректита, что одно-
значно свидетельствует о влиянии 
интерферонотерапии на частоту 
подобных осложнений.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
При сравнительной оценке субъ-

ективных и объективных данных 
можно констатировать, что приме-
нение препарата Генферон® досто-
верно улучшает переносимость лу-
чевой терапии, являющейся одним 
из основных методов лечения он-
когинекологических заболеваний.

ВЫВОДЫ
Применение препарата «Генфе-

рон»:
• снижает частоту и степень вы-

раженности местных лучевых реак-
ций и осложнений лучевой терапии 
со стороны прилегающих органов;

• снижает вероятность развития 
вторичных инфекций, требующих 
дополнительных затрат на антибак-
териальную терапию;

• положительно влияет на пока-
затели микробиоценоза влагали-
ща;

• повышает качество жизни па-
циенток, подвергающихся лучевой 
терапии;

• позволяет избежать вынужден-
ных перерывов в лечении (увели-
чения койко-дней).

Препарат Генферон® может рас-
сматриваться в качестве средства 
выбора для профилактики и лече-
ния лучевых поражений эпителия 
влагалища у пациенток с онкогине-
кологическими заболеваниями.

www.webmed.ru в онкологии, гематологии и радиологии


