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•   Новости рынка фармацевтических препаратов и медицинской техники   • 

Природа щедро наградила человека способ-
ностью сопротивляться развитию болезней 

и справляться с трудностями, обусловленными 
воздействием факторов окружающей среды (ОС). 
С древних времен известно, что одни люди боле-
ют тяжело, с осложнениями, летальным исходом, 
другие легко переносят заболевания, быстро выздо-
равливают, остаются трудоспособными и во время 
болезни не прерывают свою трудовую деятельность.

Безусловно, это зависит от гармоничного взаи-
модействия нервной, эндокринной и иммунной си-
стем, исходного уровня здоровья человека, обуслов-
ленного наследственными и средовыми факторами 
(экология, климат, образ жизни, уровень культуры и 
санитарно-гигиенических навыков, уровень меди-
цинского обслуживания, влияния вредных факторов 
техногенного и антропогенного происхождения 
и т. п.). Огромное значение в сохранении здоровья 
человека имеет и его наследственно закрепленная 
способность адаптироваться и приспосабливаться к 
изменяющимся условиям среды и сохранять актив-
ную жизнедеятельность [1–5].

Иммунная система (ИС), непосредственно уча-
ствующая в сохранении биологической индивиду-
альности организма, является одной из важнейших 
составляющих для всех живых организмов, создан-
ных на планете в процессе эволюции [1–4].

В ХХI веке глобальные изменения климата, ОС 
(вода, воздух, земля и т. п.), техногенные и антропо-
генные воздействия все чаще становятся предметом 
обсуждения их негативного влияния на защитные 
функции ИС.

Врожденный, или «естественный иммунитет» – 
наследственно закрепленная универсальная систе-
ма защиты организма от патогенного воздействия 
любых микроорганизмов и эндогенных продуктов 
тканевой деструкции. Являясь самой древней фор-
мой иммунной защиты организма, врожденный 
иммунитет в течение жизни не подвергается гене-
тической модификации, осуществляет и обеспечи-
вает распознавание и элиминацию патогенов уже с 
первых минут или часов после их проникновения в 
организм, когда механизмы адаптивного иммуните-
та еще не активированы. Реализуется врожденный 
иммунитет без идентификации антигена (АГ), еще 
до появления способности к перегруппировке ге-
нов иммуноглобулинов и антигенраспознающего 
рецептора Т-клеток (TCR). Эффекты узнавания 
«своего» осуществляются через различные кле-
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точные элементы [макрофаги, дендритные клетки 
(ДК), нейтрофилы, тучные клетки, эозинофилы, 
базофилы, натуральные киллеры (NK), некоторые 
негемопоэтические клетки] и гуморальные факторы 
(естественные антитела, цитокины, комплемент, 
лизоцим и др.). Приобретенный, или адаптивный 
(антиген-специфический) иммунитет, напротив, 
проявляет свою активность после пролиферациии 
и дифференцировки лимфоцитов в эффекторные 
(исполнительные) клетки. При этом к АГ вы-
рабатываются антитела (АТ) и созревают клоны 
клеток памяти для ускорения элиминации АГ при 
повторной инвазии. С понятием «иммунитет» и 
связывают именно его антиген-специфическую 
составляющую.

Для адаптивного иммунитета характерно на-
личие специфичности (способность распознавать 
определенные молекулы среди многих других и 
реагировать только на них, избегая случайного 
недифференцированного ответа), адаптивности 
(способности узнавать и реагировать на чужеродные 
молекулы), способность сохранять память (запоми-
нать предыдущий контакт с чужеродной молекулой 
и реагировать на нее уже известным образом, но с 
большей силой и скоростью).

При нормальном функционировании ИС здоро-
вый человек способен самостоятельно справляться 
с внедрением различных инфекций (кроме особо 
опасных), болезнями и воздействиями повреждаю-
щих факторов ОС. Сегодня еще остается в памяти 
мнение некоторых ученых (в 50–60-х годах прошло-
го столетия), что в конце ХХ века исчезнут многие 
инфекционные заболевания. Однако эти прогнозы, 
к сожалению, не оправдались.

Более того, отмечается рост инфекционной па-
тологии среди населения планеты, независимо от 
социально-экономического уровня развития стран. 
Возрастает опасность бурного роста так называе-
мых «возвращающихся», «классических» и «вновь 
возникающих инфекций» [туберкулез, сифилис, 
дифтерия, полиомиелит, болезнь легионеров, ге-
моррагические лихорадки, синдром приобретен-
ного иммунодефицита (СПИД), вирусные гепатиты 
и др.]. Среди вирусных инфекций к числу наиболее 
распространенных и социально значимых относят 
грипп, группу острых респираторных вирусных 
инфекций (ОРВИ), вирусные гепатиты, герпети-
ческую инфекцию и др. Увеличивается тяжесть 
течения многих инфекционно-воспалительных 
заболеваний (ИВЗ) и ухудшается их прогноз, что 
обусловлено снижением функциональной активно-
сти ИС. Серьезной проблемой сегодня становится 
формирование множественной резистентности к 
лекарственным средствам (ЛС) антимикробной 
направленности. Но если здоровый человек может 
справляться с внедрением различных инфекций и 
адаптироваться к неблагоприятным воздействиям 

повреждающих факторов ОС, то пациенту требуется 
включение всех адаптивных механизмов, необходи-
мых для борьбы с различными болезнями и прочими 
трудностями, обусловленными неблагоприятным 
влиянием факторов ОС.

Среда обитания, в которой проживает человек, 
может не только способствовать комфортной жиз-
недеятельности, но и создавать проблемы для его 
здоровья. Воздействие негативных факторов на ИС 
даже здорового человека может приводить к разви-
тию дисфункций.

Дисфункции ИС могут быть врожденными 
[первичные иммунодефицитные состояния (ИДС)] 
и приобретенными [вторичные ИДС или вторич-
ные иммунные недостаточности (ВИН)]. ВИН 
характеризуются снижением функционирования 
ИС, развивающимся в постнатальном периоде и 
проявляющимся нарушениями процессов диффе-
ренцировки, пролиферации и адаптации клеток 
ИС, не связанными с генетическими дефектами. 
В настоящее время проблемы ВИН относятся к са-
мым дискутабельным, противоречивым и спорным: 
от полного отрицания до гипердиагностики таких 
состояний.

Тем не менее с каждым годом становится оче-
виднее, что в клинической практике врача ВИН 
встречаются значительно чаще, чем диагностиру-
ются. В будущем актуальность проблемы ВИН будет 
возрастать, и уйти от решения многих проблем, 
связанных с ВИН, в том числе места и показаний 
к применению иммуномодулирующей терапии 
(ИМТ), не удастся.

Развитию ВИН способствует постоянный рост 
негативных факторов экзогенного и эндогенного 
происхождения, способствующих ослаблению 
функций иммунитета на фоне исходно нормально 
функционирующей ИС, и уменьшение числа при-
чин и факторов, повышающих функциональную 
активность иммунитета.

К факторам, способствующим ослаблению 
функций иммунитета у человека, относятся: эколо-
гические, в том числе профессиональные факторы 
(химические, физические, биологические и др.); 
стресс острый и хронический; тяжелые физические 
или психические перегрузки; нерациональное пита-
ние; гиповитаминоз; вредные привычки (алкоголь, 
курение); малоподвижный образ жизни; поли-
прагмазия и бесконтрольный прием медикаментов 
(антибактериальных, противовирусных, гормональ-
ных, иммуностимуляторов и других препаратов); 
возрастные изменения (незрелость и старение ИС); 
хронические рецидивирующие ИВЗ (вирусные, 
бактериальные, грибковые) и др.

Механизм формирования ВИН при рецидиви-
рующих вирусных инфекциях обусловлен особен-
ностями строения и свойств вирусов: тропность 
к иммунокомпетентным клеткам (лимфоцитам и 
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макрофагам), способность к подавлению функци-
ональной активности лимфоцитов и макрофагов, 
подавление способности к синтезу цитокинов, АТ, 
подавление способности макрофагов к поглощению 
и перевариванию чужеродных АГ и др. [5–7].

При рецидивирующих бактериальных инфекци-
ях формирование ВИН обусловлено способностью 
бактерий угнетать поглотительную активность 
фагоцитов при бактериальных процессах (преи-
мущественно при генерализованных инфекциях, 
сепсисе, перитоните), бактерицидную активность 
фагоцитов крови (при длительных бактериальных 
инфекциях). Эти отрицательные эффекты приводят 
к вторичному инфицированию слизистых и кожи 
(стафилококком, кишечной палочкой, грибами 
Aspergillus, Candida и др.), снижают активность си-
стемы комплемента, уровня пропердина. Угнетение 
поглотительной активности фагоцитов и незавер-
шенный фагоцитоз могут приводить к способности 
ряда бактерий размножаться внутри фагоцитирую-
щих клеток. Это характерно для стафилококковой 
и стрептококковой инфекции, сальмонеллеза, 
иерсиниоза, менингококковой и другим и является 
одной из основных причин возникновения затяж-
ных и хронических форм бактериальных инфекций, 
длительного бактерионосительства [5–7]. Все это 
может влиять на особенности клинического тече-
ния различных заболеваний, приводя к развитию 
осложнений, ухудшению прогноза, торпидности к 
проводимой терапии, то есть к формированию ВИН.

В современном мире на формирование и 
функциональную активность ИС большое влия-
ние оказывает ОС, в которой проживает человек. 
В настоящее время ОС резко отличается от тех 
условий, в которых человек формировался как 
биологический вид.

Неблагоприятные воздействия ОС на иммунную и 
другие системы организма обусловлены негативным 
влиянием экологических, климатических факторов, 
широким внедрением в быт человека и производство 
химических факторов, радиационных воздействий, 
нарушением питания, внедрением генно-модифи-
цированных организмов (ГМО), пищевых добавок 
(ПД), биоактивных добавок (БАД) и других техно-
генных и антропогенных воздействий, угнетающих 
функциональную активность ИС [8–12].

ВИН наблюдаются у 29–30% больных, страда-
ющих различными заболеваниями, характеризу-
ющимися частыми обострениями, недостаточной 
эффективностью проводимой стандартной терапии, 
развитием осложнений и требующими включения 
иммунотропной терапии (ИМТ).

Основные усилия врача при лечении заболеваний 
должны быть направлены наряду с оптимизацией 
этиотропной терапии на нормализацию сниженных 
функций иммунитета (то есть использование ИМТ) 
и профилактику осложнений.

ИМТ назначается с целью лечения и/или профи-
лактики заболеваний, обусловленных нарушениями 
в системе иммунитета, и включает препараты хими-
ческой или биологической природы, обладающие 
способностью восстанавливать нарушенный им-
мунный ответ [13, 14].

ИМТ включает специфические и неспецифиче-
ские методы регуляции иммунного ответа.

Специфические методы направлены на акти-
вацию иммунного ответа в отношении определен-
ного АГ или конкретных групп АГ [вакцинация, 
введение специфических иммуноглобулинов (Ig) и 
сывороток, специфическая адаптивная клеточная 
иммунотерапия и т. п.].

Среди неспецифических методов особое место 
занимает неспецифическая коррекция дисфункций 
иммунной системы путем включения иммуномо-
дуляторов (ИМ). К иммуномодуляторам относятся 
ЛС, способные в терапевтических дозах восстанав-
ливать нарушенный иммунный ответ.

ИМТ и назначение ИМ по-прежнему является 
самой уязвимой и дискутабельной проблемой. Это 
связано с тем, что до настоящего времени нет твер-
до установленных критериев для назначения ИМ 
в общей клинической практике и противопоказа-
ний для их назначения. В связи с этим ИМ легко 
назначают в тех случаях, когда показаний для их 
использования нет, отсюда закономерным является 
отсутствие клинического эффекта и дискредитация 
иммуномодулирующей терапии.

И наоборот, при наличии типичных проявлений 
ВИН пациенту увеличивают дозу или количество 
антибактериальных и противовирусных средств, 
которые без нормализации иммунного ответа с 
помощью ИМ не только не могут оказать достаточ-
ный клинический эффект, но и являются причиной 
развития осложнений и дисфункций ИС.

Основным объективным показанием к назначе-
нию ИМ при ВИН является наличие клинических 
признаков ВИН, к которым относятся: повышен-
ная инфекционная заболеваемость (у детей ОРВИ 
более 10 раз в год, у взрослых – более 6 раз в год); 
рецидивирующие ИВЗ различной локализации 
[кожа, верхние дыхательные пути (ВДП) и нижние 
дыхательные пути (НДП), урогенитальный тракт 
и др.], торпидные к стандартной терапии; профи-
лактика инфекций и восстановление иммунного 
ответа на фоне и после радио- и химиотерапии у 
онкологических больных; профилактика инфекций 
и восстановление функций иммунитета у часто дли-
тельно болеющих (ЧДБ); у лиц, подвергающихся 
постоянному воздействию малых доз радиации 
или химических факторов (работники химических 
предприятий, атомных электростанций и т. п.); 
перед аллерген-специфической иммунотерапией 
(АСИТ) у ЧДБ, затрудняющих проведение АСИТ, 
и др. [15–21].
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В настоящее время интерес к иммунотропным 
препаратам и к методам ИМТ постоянно возрас-
тает, а фармацевтический рынок перенасыщен ЛС, 
иммуностимуляторами или ИМ с низким уровнем 
доказательности.

Разработка и создание препаратов с иммуно-
модулирующим эффектом проводились еще в 40-х 
годах прошлого столетия. В частности, в 1949 г. в 
США Шервуд Лоуренс и его коллеги в течение ряда 
лет проводили исследование Трансфер фактора, 
доказавшее его эффективность. Эти и аналогичные 
работы открыли новые реальные возможности в 
клинической иммунологии. В настоящее время та-
кие исследования продолжаются в разных странах, 
в том числе в России.

Разработкой и оценкой целесообразности и 
эффективности создания и внедрения ИМТ зани-
маются многие иммунологические школы Москвы, 
Санкт-Петербурга, Новосибирска, Екатеринбурга 
и других городов. Проблема иммунотерапии пред-
ставляет интерес для врачей всех специальностей в 
связи с неуклонным ростом ИВЗ на фоне снижения 
иммунного ответа, склонных к хроническому и 
рецидивирующему течению, и из-за низкой эффек-
тивности проводимой стандартной терапии.

ИМ имеют ряд преимуществ перед антибио-
тиками, противовирусными и другими ЛС [18]. 
К преимуществам ИМ относятся:

– способность значительно повышать эффектив-
ность терапии при комбинации их с этиотропными 
(антибактериальными, противовирусными и др.) 
средствами;

– их применение позволяет обойти проблему 
развития резистентности к антибиотикам, проти-
вовирусным препаратам и другим ЛС;

– ИМ могут повысить эффективность этио-
тропного  лечения у пациентов с ослабленным 
иммунитетом, например, персонала производств, 
подвергающихся воздействию радиационного, хи-
мического факторов, и лиц, проживающих вблизи 
этих производств, у которых традиционные препа-
раты зачастую неэффективны [18–24];

– некоторые ИМ наряду с иммуномодулирую-
щим эффектом обладают потенциалом широкого 
спектра действия: противовирусной, противогриб-
ковой, антибактериальной активностью.

В настоящее время к числу ИМ причисляют 
сотни препаратов из различных химических групп, 
различного происхождения и с различными меха-
низмами действия, что создает большие трудности 
в работе практического врача первичного звена при 
выборе патогенетически обоснованного средства 
коррекции иммунной системы.

Сложность проблемы заключается и в том, что 
клинические проявления ВИН часто не корре-
лируют с лабораторными признаками ВИН. До 

настоящего времени отсутствуют критерии интер-
претации полученных иммунологических показате-
лей, для коррекции которых в конкретный момент 
действительно необходимо назначать те или иные 
иммунотропные препараты.

Выделяют три основные группы ИМ, различаю-
щиеся происхождением и механизмами действия: 
препараты экзогенного, эндогенного происхож-
дения и синтетические химически чистые ИМ, 
которые скорее относятся к экзогенным ИМ, что 
широко освещалось в периодической медицинской 
печати [21, 25, 26].

Одним из направлений в разработке ИМ являлся 
поиск, выделение и изучение тех веществ и молекул, 
которые синтезируются в организме при развитии 
иммунного ответа и осуществляют его регуляцию, 
то есть ИМ эндогенного происхождения. ИМ эндо-
генного происхождения можно условно разделить 
на иммунорегуляторные пептиды и цитокины. 
Для выделения иммунорегуляторных пептидов с 
целью создания эндогенных ИМ, восстанавливаю-
щих клеточный и гуморальный иммунитет, группа 
российских ученых под руководством академика 
Р.В. Петрова использовала центральные органы им-
мунитета – тимус и костный мозг. Первым предста-
вителем тимических препаратов первого поколения 
в России является Т-активин [27], представляющий 
комплекс пептидов, экстрагированных из тимуса 
крупного рогатого скота. К препаратам, содержа-
щим комплекс тимических пептидов, относятся 
также тималин, тимоптин и др.

Среди эндогенных ИМ из группы цитокинов 
выделяют препараты естественного происхождения 
(Лейкинферон, Суперлимф) и рекомбинантные 
(Ронколейкин, Беталейкин, Лейкомакс, Нейпоген).

К эндогенным ИМ группы цитокинов относятся: 
интерфероны (ИФН) (α, β, γ), индукторы ИФН, ин-
терлейкины (ИЛ), факторы некроза опухоли (ФНО) 
α и β, колониестимулирующий фактор (КСФ), ти-
мические гормоны [27], миелопептиды [28] и т. д. 
Раньше цитокины выделяли из культуральной 
жидкости после инкубации иммунокомпетентных 
клеток in vitro. В настоящее время для многих 
цитокинов уже известны их гены, что открывает 
возможность применения новых методов генной 
инженерии для создания цитокинов с иммуномо-
дулирующим эффектом.

В России зарегистрированы лекарственные 
формы ИФН с иммуномодулирующим эффектом 
для применения per os, местного, наружного и 
ректального использования: ИФН альфа-2b (Ви-
ферон), Реаферон – ЕС-Липинт, Кипферон, Ин-
фагель, Гриппферон, Герпферон, Офтальмоферон 
и др. В частности, в клинической практике врачей 
первичного звена, в том числе в педиатрии (вклю-
чая недоношенных детей), у беременных женщин, 
широко применяется α2b ИФН рекомбинантный 
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человеческий с комплексом антиоксидантов (Ви-
ферон) в ректальной форме [29, 30]. Фармакоки-
нетика α2b ИФН при ректальном введении близка 
по профилю к парентеральному введению. При 
ректальном введении даже высоких доз α2b ИФН 
не синтезируются антиинтерфероновые АТ (в от-
личие от парентеральных методов введения ИФН). 
Научно обоснован подход к включению комплекса 
витамина Е и аскорбиновой кислоты в состав Ви-
ферона, особенно необходимый в комплексной 
терапии вирусных инфекций и заболеваний респи-
раторного тракта (грипп, ОРВИ, ЛОР-патология 
и др.) [31–34].

Синтетические химически чистые иммуномо-
дуляторы можно отнести к экзогенным, поскольку 
получают их путем направленного синтеза. Они 
имеют ряд преимуществ: при химическом синтезе 
в молекулу закладывают те свойства, которые хотят 
получить, химически синтезированные препараты 
отличает чистота. Биологический препарат хотя и 
обладает присущими ему иммуномодулирующими 
свойствами, но содержит балластные примеси, ко-
торые могут стать причиной возможных побочных 
эффектов (например, аллергические реакции). Хи-
мически чистые ИМ более безопасны. Это можно 
продемонстрировать на примере высокомолеку-
лярного синтетического ИМ Азоксимера броми-
да, являющегося химически чистым препаратом. 
Азоксимера бромид (Полиоксидоний) не обладает 
побочными эффектами, хорошо переносится, 
сочетается с любыми ЛС, не несет чужеродной 
антигенной нагрузки, не содержит растительных 
компонентов, поэтому может применяться даже у 
пациентов, страдающих различными формами ал-
лергопатологии, аутоиммунной и онкопатологией. 
Иммуномодулирующая активность Азоксимера 
бромида опосредуется через стимуляцию Т-кле-
точного ответа, фагоцитоза и антителообразования. 
В клинической практике были доказаны как тера-
певтический (в комплексной и монотерапии), так 
и профилактический эффект применения Полиок-
сидония у ЧБД. В недавнем исследовании (2016 г., 
Словения, многоцентровое двойное слепое плаце-
бо-контролируемое сравнительное рандомизиро-
ванное клиническое исследование) были получены 
и подтверждены данные о высокой безопасности 
и клинической эффективности Полиоксидония 
(таблетки, 12 мг) при лечении ОРВИ у детей от 3 до 
14 лет [35–38].

ИМ экзогенного происхождения, которые одни-
ми из первых стали использоваться в клинической 
практике, заслуживают особого внимания. С них и 
начались поиски, изучение и создание иммунотроп-
ных препаратов, которые составили группу ИМ 
экзогенного происхождения.

Это обусловлено тем, что главными естествен-
ными активаторами врожденного и индукторами 

приобретенного иммунитета в организме человека 
являются АГ бактерий.

Среди экзогенных ИМ выделяют бактериальные 
или микробные препараты, нуклеиновые кислоты 
(нуклеинат натрия) и препараты растительного 
происхождения (имунал, эхинацея).

Среди экзогенных ИМ микробного происхож-
дения условно можно выделить три поколения. 
Первым препаратом, разрешенным в начале 50-х 
годов в США и странах Европы для медицинского 
применения в качестве иммуностимулятора, была 
вакцина БЦЖ, обладающая выраженной способ-
ностью активировать факторы врожденного и при-
обретенного иммунитета. И.Г. Козлов (2009), обоб-
щив научно-клинические данные по механизмам 
действия и терапевтическому эффекту препаратов 
группы экзогенных ИМ, предложил выделять четы-
ре поколения: 0 поколение – живые бактерии: БЦЖ 
(при раке мочевого пузыря); I поколение –лизаты 
микроорганизмов: полипатогенные (бронхомунал, 
имудон, ИРС-19, паспат и др.), монопатогенные 
(рузам, постеризан); II поколение – частично очи-
щенные компоненты: липополисахариды (проди-
гиозан, пирогенал, лентинан), пептидогликаны 
(рибомунил, иммуномакс), рибосомы (рибомунил), 
нуклеиновые кислоты (нуклеинат натрия, ридо-
стин); III поколение – минимальные биологически 
активные фрагменты: глюкозаминмурамилди-
пептид – ГМДП (Ликопид).

В клинической практике среди экзогенных ИМ 
в настоящее время чаще применяются препараты 
II и III поколений.

К микробным экзогенным ИМ II поколения 
относятся лизаты (бронхо-мунал, бронхо-ваксом, 
ИРС-19, имудон и др.) и рибосомы (рибомунил) 
бактерий, относящиеся в основном к возбудителям 
наиболее распространенных респираторных ин-
фекций: Kl. pneumoniae, Str. pneumoniae, Str. pyogenes, 
H. influezae и др.

Давно установлено, что для усиления иммуно-
стимулирующего эффекта одним из компонентов 
рибомунила служит пептидогликан клеточной 
стенки Klebsiella pneumoniae. Применение экстрак-
тов бактерий и грибов в качестве иммуностиму-
ляторов разрешено в ряде стран Западной Евро-
пы и в Японии, например пицибанил (экстракт 
Streptococcus pyogenes), биостим (экстракт из Klebsiella 
pneumoniae), крестин и лентинан (полисахариды 
грибов). Эти препараты имеют двойное назначение: 
специфическое (вакцинирующее) и неспецифиче-
ское (иммуностимулирующее).

При изучении различных клеточных компонен-
тов БЦЖ было выявлено, что наибольшим имму-
ностимулирующим эффектом обладает мурамилди-
пептид – минимальный компонент пептидогликана 
клеточной стенки бактерий. Из-за высокой пиро-
генности мурамил дипептид не нашел применения 
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в клинике. Однако в России и за рубежом были 
синтезированы его аналоги, сохраняющие имму-
ностимулирующие свойства, но при отсутствии 
пирогенной активности. Таким препаратом стал 
Ликопид, который можно отнести к современным 
микробным ИМ III поколения.

Несмотря на то что ИМ исходно могут обладать 
избирательным действием на определенное звено 
иммунитета, они оказывают влияние и на функци-
ональную активность всей ИС, и конечный эффект 
их влияния всегда будет многогранным.

Основной мишенью большинства экзогенных 
ИМ в организме являются клетки моноцитарно/
макрофагального звена. Экзогенные ИМ активиру-
ют практически все функции клеток моноцитарно/
макрофагального звена: усиливают поглощение 
и киллинг микроорганизмов за счет активации 
лизосомальных ферментов и образования актив-
ных форм кислорода; киллинг чужеродных клеток 
(опухолевых и вирусинфицированных); экспрессию 
HLA-DR антигенов, следствием чего является уси-
ление презентации АГ клеткам ИС; синтез цитоки-
нов (ИЛ-1, ФНО, КСФ).

Под влиянием экзогенных ИМ микробного 
происхождения происходит активация фагоцитов: 

повышается фагоцитоз и внутриклеточный киллинг 
поглощенных бактерий, продукция провоспали-
тельных цитокинов, необходимых для инициации 
гуморального и клеточного иммунного ответа, что 
приводит к усилению продукции АТ, активации 
образования АГ-специфических Т-хелперов и 
Т-киллеров.

В 1995 г. был зарегистрирован синтетический 
глюкозаминилмурамилдипептид (ГМДП) – аналог 
минимального биологически активного фрагмента 
пептидогликана клеточной стенки грамположи-
тельных и грамотрицательных бактерий. Этим 
препаратом явился Ликопид, обладающий высокой 
иммуномодулирующей активностью, но при этом 
низкой пирогенностью.

Доклинические и 35 клинических исследований 
ГМДП (Ликопида) по стандартам GLP и GCP про-
водились не только в России, но и в Великобрита-
нии, Австралии, Латвии.

Препараты мурамилпептидного ряда разраба-
тываются и в ряде зарубежных стран (см. таблицу).

В Японии разрешен к медицинскому примене-
нию ромуртид, представляющий собой мурамил 
дипептид, к которому через аминокислоту лизин 
присоединена стеариновая кислота. Основное на-

Таблица 1. Лекарственные препараты – аналоги мурамилдипептида, зарегистрированные в мире или проходящие 
клинические испытания в разных странах

Химическое название/ МНН/  
Торговое название/Компания

Показания  
к применению 

Страна/Стадия разработки/Год 

Зарегистрированное ЛС

MDP-Lys(L18)/Romurtide/Nopia®/
Daiichi Pharmaceutic

Онкология Япония/Зарегистрирован/1991

GMDP/GMDP Licopid®/Peptek, Russia ИДС, инфекции Россия/Зарегистрирован/1995

GMPP/liastenum Liasten®/Technolog, Ukraine Онкология, 
инфекции

Украина/Зарегистрирован/2000

L-MTP-PE/Mifamurtide/Mepact®/
Takeda Pharmaceutical

Остеосаркома Страны ЕС – 27 стран, включая Исландию,  
Лихтенштейн и Норвегию/Зарегистрирован/ 
2009 март.
Присвоен статус орфанного препарата FDA  
в 2001 г., EMEA – в 2004 г.

L-MTP-PE /Mifamurtide /Mepact®/
Takeda Pharmaceutical

Остесаркома Мексика/Зарегистрирован/2010 декабрь

ЛС, находящиеся на клинических испытаниях (II–III фазы)

L-MTP-PE/Mifamurtide /Mepact®/
Millennium Pharmaceuticals, Inc.

Остеосаркома Австрия/III фаза/2010 октябрь – 2018 июль

L-MTP-PE/Mifamurtide/–/
Millennium Pharmaceuticals, Inc.

Остеосаркома US (FDA)/II фаза/2008 март – 2012 февраль

DTP-GDP /ImmTher/–/
Endorex corp.

Саркома Юинга US – NCI (National Cancer Institute)/II фаза/1998 
сентябрь – 2009 февраль

DTP-GDP Liposomal/ImmTher/–/
Endorex corp.

Саркома Юинга US (FDA)/II фаза/2002 май

Примечание.  МНН – международное непатентованное наименование; EMEA – European Medicines Agency; FDA – Food 
and Drug Administration; DTP-GDP – disaccharide tripeptide glycerol dipalmitoyl; GMDP – glucoseminyl muramil dipeptide; 
GMPP – glucoseminyl muramil pentapeptide; L-MTP-PE – liposomal muramyl tripeptide phosphatidyl ethanolamine; MDP-Lys 
(L18) – lipophilic derivative of muramyl dipeptide.
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значение ромуртида – восстановление лейкопоэза 
и иммунитета после радио- и химиотерапии у онко-
логических больных.

ГМДП (Ликопид) оказывает иммуномодули-
рующее действие, прежде всего за счет активации 
клеток фагоцитарной системы иммунитета – ней-
трофилов и макрофагов, которые путем фагоци-
тоза уничтожают патогенные микроорганизмы и 
в то же время секретируют медиаторы естествен-
ного иммунитета – цитокины (ИЛ-1, ФНО, КСФ, 
ИФН-гамма), которые, воздействуя на широкий 
спектр клеток-мишеней, обеспечивают развитие 
защитных реакций организма. ГМДП (Ликопид) 
воздействует на все основные звенья иммунитета: 
фагоцитоз, клеточный и гуморальный иммуни-
тет, стимулирует лейкопоэз и регенераторные 
процессы.

ГМДП обладает выраженной иммуностимули-
рующей активностью in vivo и in vitro, его основной 
молекулярной мишенью (рецептор) в ИС является 
NOD2 рецептор. Главной мишенью ГМДП являются 
клетки врожденного иммунитета: фагоциты, ден-
дритные, эндотелиальные и эпителиальные клетки. 
Попадая внутрь клеток, Ликопид связывается с 
рецептором NOD2 и активирует нуклеарный фак-
тор транскрипции (NF-kB), который индуцирует 
продукцию цитокинов воспаления (ИЛ-1, ФНО-α, 
ИФН-γ, КСФ, ИЛ-12).

Основными показаниями к назначению ГМДП 
(Ликопида) являются:

– хронические, торпидные к традиционной те-
рапии неспецифические заболевания легких как в 
стадии обострения, так и ремиссии;

– острые и хронические гнойно-воспалительные 
процессы (послеоперационные, посттравматиче-
ские, раневые), трофические язвы; туберкулез;

– острые и хронические вирусные инфекции, 
особенно генитальный и лабиальный герпес, герпе-
тические кератиты и кератоувеиты, опоясывающий 
лишай, цитомегаловирусная инфекция; поражения 
шейки матки, вызванные вирусом папилломы 
человека;

– бактериальные и кандидозные вагиниты; уро-
генитальные инфекции.

Достоинством ГМДП (Ликопида) является воз-
можность его использования в широком возрастном 
диапазоне, в том числе в педиатрии и неонатоло-
гии. ГМДП (Ликопид) используется при лечении 
бактериальных пневмоний у доношенных и недо-
ношенных детей. Имеется положительный опыт 
применения ГМДП (Ликопида) в комплексном 
лечении хронических вирусных гепатитов у детей. 
Поскольку ГМДП (Ликопид) способен стимулиро-
вать созревание глюкуронилтрансферазы печени 
новорожденных детей, испытывается его эффектив-

ность при конъюгационных гипербилирубинемиях 
в неонатальном периоде [39–41].

Удобной для практических врачей первичного 
звена является возможность гибкого дозирования 
препарата и применения различных схем лечения.

В многочисленных исследованиях по оцен-
ке клинико-иммунологической эффективности 
иммуномодулятора Ликопида установлено, что 
наряду с клинической эффективностью (снижение 
заболеваемости) отмечается выраженная положи-
тельная динамика иммунологических показателей, 
характеризующаяся нормализацией сниженных до 
исследования показателей CD3+, CD4+, повышени-
ем уровня IgA, снижением уровня IgE у пациентов 
с аллергическими заболеваниями, у которых изна-
чально он был повышенным.

В современном мире отмечается значительное 
ухудшение состояния ОС, обусловленное тех-
ногенными и антропогенными воздействиями. 
Загрязнения ОС и глобальное изменение климата 
приводит к нарушению функционирования ИС, 
снижению ее защитных функций, реакций адап-
тации и приспособления организма человека к 
негативному влиянию повреждающих факторов. 
Появилась настоятельная необходимость пересмо-
треть устаревшие «стандарты» терапии заболеваний 
с учетом быстро изменяющихся состояний ОС и 
климата, оказывающих существенное влияние на 
особенности клинического течения всей патологии 
человека, ответ на проводимую «стандартную» 
терапию и прогноз.

Злоупотребление антибиотиками, противови-
русными, иммуностимуляторами, БАД и другими 
ЛС на фоне ухудшения качества пищевых про-
дуктов (ПД, БАД, ГМО и др.), промышленных 
выбросов, загрязняющих атмосферный воздух и 
приводящих к снижению функций иммунитета 
и др., способствует развитию дисфункций ИС и 
ставит вопрос о необходимости решения вопроса 
о включении ИМТ.

В настоящее время существует настоятельная 
необходимость во внедрении образовательных 
программ для врачей первичного звена, посвя-
щенных особенностям формирования и клини-
ческого течения заболеваний, протекающих в 
сочетании с проявлениями ИН, обоснованности 
назначения ИМ и ответственности врача за це-
лесообразность использования ИМТ в общей 
клинической практике.
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The review presents  modern view on the immune system dysfunction growth, reduction of  protective functions, 
inferiority of adaptation reactions and the adaptation of the humans to the negative effects of exogenous and 
endogenous damaging factors. The mechanisms of immune deficiency formation and modern methods of its cor-
rection are considered. The mechanisms of action of exogenous immunomodulators and their main advantages 
are presented by glucosaminylmuramyl dipeptide example.
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