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Введение
Этиология хронических болезней клубочково

го аппарата почки на сегодняшний день до конца 
не известна. Описано участие ряда факторов, в том 
числе вирусных инфекций [1–5]. Внимание к роли 
вирусов гепатита В и С в развитии гломерулонеф
рита знаменовало начало изучения вирусассоци
ированных нефропатий [2]. По данным литературы 
прослежена связь между инфекцией, вызванной 

вирусами семейства герпесвирусов (вирус простого 
герпеса (ВПГ), Эпштейна — Барр (ВЭБ), цитоме
галовирус (ЦМВ)) и развитием как самого заболе
вания, так и провокацией обострений [4–7]. Среди 
приведенных — нефротический синдром, систем
ные заболевания соединительной ткани (системная 
красная волчанка (СКВ)), ревматоидный артрит, 
системные васкулиты (IgAваскулит Шенлейна — 
Геноха (ШГ), гранулематоз Вегенера и др.), а также 
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Резюме. Актуальность. Этиология хронических болезней клубочкового аппарата почки на сегодняшний 
день до конца не известна. Описано участие ряда факторов, в том числе вирусных инфекций. Цель иссле-
дования: определение антител к вирусу Эпштейна — Барр (ВЭБ) (IgG к нуклеарному и раннему антигену 
(АГ), IgG и IgM к вирусному капсидному АГ), цитомегаловирусу (ЦМВ) (IgG, IgM), вирусу простого гер-
песа (ВПГ) (IgM, IgG), специфических фрагментов ДНК герпес- и полиомавирусов (BKV, JCV) методом 
полимеразной цепной реакции в сыворотке крови и ткани почки для уточнения роли вирусной инфекции в 
развитии гломерулопатий (ГП) у детей. Материалы и методы. Обследовано 130 детей с первичными и 
вторичными гломерулопатиями, в том числе 42 реципиента почечного трансплантата, на наличие анти-
тел и фрагментов ДНК герпес- и полиомавирусов, в качестве контроля — 36 условно здоровых детей, 
проведен ультраструктурный анализ нефробиоптатов пациентов с ГП. Результаты. IgM к ВПГ и IgM 
к ЦМВ чаще выявлялись в сыворотках пациентов с вторичными и первичными ГП по сравнению с кон-
тролем (17,1 и 12,8 % против 0, 20 и 17 % против 5,5 % соответственно), а также детьми с почечным 
трансплантатом (против 0 % к ВПГ, 5 % к ЦМВ и 7 % к ВЭБ соответственно). В 5 случаях из группы 
вторичных ГП одновременно выявлялись антитела (АТ) класса М к двум и более герпесвирусам. У 24,4 % 
детей с вторичными ГП в крови были обнаружены как АТ к ВЭБ (IgG к раннему АГ и IgM к вирусному кап-
сидному АГ), ЦМВ и ВПГ (IgM), так и нуклеокапсиды ВПГ, ЦМВ и ВЭБ. Ультраструктурный анализ 10 
нефробиоптатов показал наличие ДНК ВПГ 1-го, 2-го типа в одном и ДНК ЦМВ в 2 случаях. Приведены 
особенности течения ГП, ассоциированных с герпетической инфекцией. Выводы. Герпесвирусы оказыва-
ют влияние на развитие и течение патологического процесса при хронических ГП. Представленный алго-
ритм вирусологического обследования детей с ГП может использоваться в практике нефролога.
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развитие криза отторжения, лимфопролифератив
ных заболеваний у пациентов с трансплантирован
ной почкой [8–15]. H. Shimohata и соавт. отражают 
вклад парвовируса В19 в развитие нефропатии [16]. 

Показано, что ВИЧ непосредственно участвует 
в патогенезе гломерулопатии, хотя механизм этого 
до конца не ясен. ВИЧнефропатия встречается у 
2–10 % ВИЧинфицированных, в большинстве слу
чаев проявляется протеинурий или нефротическим 
синдромом, морфологически фокальносегментар
ным гломерулосклерозом [2–5].

Рядом авторов показана связь гломерулярного 
поражения вирусами и торпидного течения гломе
рулопатии (ГП), развития резистентности к прово
димой гормональной и цитостатической терапии, 
ухудшения прогноза [2–5].

Целью настоящего исследования явилось опре
деление антител (АТ) к ВЭБ (IgG к нуклеарному 
и раннему антигену (АГ), IgG и IgM к вирусному 
капсидному АГ), ЦМВ (IgG, IgM), ВПГ (IgM, IgG), 
специфических фрагментов ДНК герпес и полио
мавирусов (ПВ) (BKV, JCV) методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) в сыворотке крови и ткани 
почки для уточнения роли вирусной инфекции в 
развитии ГП у детей.

Материалы и методы
Нами проведено обследование 130 детей с ГП на 

наличие АТ и фрагментов ДНК герпес и полиома
вирусов, а также электронномикроскопический 
(ЭМ) анализ нефробиоптатов пациентов с первич
ными и вторичными ГП. В качестве контроля об
следовано 36 условно здоровых детей без патологии 
клубочкового аппарата почки, находившихся на об
следовании в отделении кардиологии с диагнозом 
«вегетативная дистония».

Первую исследуемую группу составил 41 пациент 
с вторичными ГП вследствие СКВ, люпуснефрита 
(ЛН) (n = 20), IgAваскулита Шенлейна — Геноха 
(n = 17), с АНЦАассоциированным нефритом, гра
нулематозом Вегенера (n = 4). Одиннадцать детей с 
СКВ, ЛН были обследованы повторно в динамике. 
Во вторую исследуемую группу вошли пациенты 
(n = 47) с первичными ГП — IgAнефропатией (IgAN, 
n = 18), нефропатией минимальных изменений 
(n = 15), фокальносегментарным гломерулосклеро
зом (n = 14). Третья исследуемая группа — реципи
енты почечного трансплантата (Тх, n = 42). Возраст 
пациентов варьировал от 2 до 18 лет (13,2 ± 4,1 года).

Методом ПЦР ДНКсодержащих вирусов про
ведено исследование 42 сывороток крови и 21 об
разца мочи детей с Тх на наличие полиомавирусов 
BKV, JCV (в качестве группы сравнения для детей с 
ГП (n = 88)). 

Обследование и забор биологического материала 
(нефробиоптатов, сыворотки крови, мочи) прово
дились на базе нефрологического отделения УЗ «2я 
детская городская клиническая больница» г. Мин
ска и 1й кафедры детских болезней УО БГМУ. 
Серологические, молекулярнобиологические и 

ЭМисследования проводились на базе лаборато
рии вирусных инфекций РНПЦ эпидемиологии и 
микробиологии. У всех пациентов диагноз ГП ве
рифицирован с проведением световой и иммуноги
стохимической микроскопии. 

Иммуноферментный анализ (ИФА). Для вы
явления специфических антител к вирусам се
мейства Herpesviridae использовали тестсистемы 
«ВектоВПГIgG», «ВектоВПГIgM», «ВектоЦМВ
IgG», «ВектоЦМВIgМ», «ВектоВЭБVCAIgM», 
«ВектоВЭБEAIgG». Постановку реакций про
водили в соответствии с инструкциями по приме
нению, прилагаемыми производителем («Вектор
Бест», Россия). Учет результатов проводили на 
ИФАанализаторе «АИФМ/340» («Витязь», Респу
блика Беларусь) при длине волны 450 нм.

Полимеразная цепная реакция. Выделение ДНК 
проводили с помощью комплекта реагентов «РИБО
преп» (ФГУН ЦНИИЭ Роспотребнадзора, Россия). 
Наличие ДНК герпесвирусов определяли с исполь
зованием ПЦР наборов «АмплиСенс HSVI, IIEPh», 
«АмплиСенс CMVEPh» и «АмплиСенс EBVEPh» 
(ФГУН ЦНИИЭ Роспотребнадзора, Россия). 

Выделение ДНК полиомавирусов, в том числе 
BKV и JCV, проводилось в лаборатории инфекций 
с природным резервуаром. Проведение реакций и 
оценка результатов — согласно прилагаемым к на
борам инструкциям.

Статистическая обработка результатов прово
дилась с использованием программы Statistica 10.0. 
Вычисляли среднеарифметические величины, их 
доверительные интервалы, оценку достоверности 
различий числовых результатов по критерию Стью
дента. Разницу считали статистически достоверной 
при р < 0,05.

Результаты
Серологическая диагностика (ИФА). В контроль

ной группе IgM к ВПГ не были выявлены ни в одном 
образце. В то же время у 2 из 36 (5,5 %) обследуемых 
обнаружены IgM к ЦМВ, у 3 из 36 (8,3 %) — IgM к 
ВЭБ. IgG к капсидному АГ ВЭБ не были выявлены 
ни у одного пациента контрольной группы. Клини
чески ни у одного пациента не отмечалось призна
ков герпесвирусной инфекции.

В 1й исследуемой группе у 7 из 41 (17,1 %) и во 
2й исследуемой группе у 6 из 47 (12,8 %) детей вы
явлены IgM к ВПГ, у 8 (20 %) из 1й и у 8 (17 %) из 
2й группы — IgM к ЦМВ. IgM к вирусу Эпштей
на — Барр в 1й и 2й группах выявлены у 6 (15 %) и 
5 (10,1 %) обследуемых соответственно. 

Среди детей с Тх почкой IgM к ВПГ не были об
наружены ни у одного пациента, к ЦМВ определя
лись у 2 (5 %), к ВЭБ — у 3 (7 %) детей. 

В 4 случаях (9,8 %) из 1й группы (дети с СКВ, 
ЛН) были выявлены одновременно IgM к ЦМВ и 
ВЭБ. IgM к ЦМВ, ВПГ и ВЭБ одновременно опре
делялись у одного пациента из 1й исследуемой 
группы (мальчик с нефритом ШГ без активной па
тогенетической терапии в момент исследования). 
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IgG ЕА к ВЭБ были выявлены у 11 (26,8 %) па
циентов из 1й группы, во 2й группе — у 8 детей 
(17 %), у 15 (35,7 %) пациентов с Тх почкой, в кон
троле — у 3 (8,3 %).

Серопозитивными по IgG к ВПГ в 1й группе 
были 73,2 % обследуемых (30 из 41), во 2й группе — 
57,4 % (27 из 47), в 3й группе — 50 % (21 из 42), в 
контрольной — 22,2 % (8 из 36). Серопозитивными 
по IgG к ЦМВ в 1й группе — 53,7 % (22 из 41), во 
2й — 34,04 % (16 из 47), в 3й — 67 % (28 из 42), в 
контроле — 44,4 % (16 из 36). 

Выявляемость АТ классов IgМ и IgG к герпесви
русам у здоровых, детей с ГП, реципиентов почеч
ного Тх представлена в табл. 1.

У 2 девочек с СКВ, ЛН в сыворотке крови не 
было выявлено АТ ни класса М, ни G. У обеих от
мечалась высокая активность волчанки, IV класс 
нефрита, протеинурия нефротического уровня, обе 
получали высокодозную патогенетическую терапию 
индукции нефрита (пульстерапию циклофосфами
дом 500 мг/м2 1 раз в месяц и преднизолоном в дозе 
2 мг/кг/сут). Исследование крови было проведено в 
динамике, после завершения 6 курсов циклофосфа
мида и перехода на азатиоприн. У обеих появилась 
положительная ПЦР к ВЭБ, АТ не определялись. В 
течение заболевания отмечалась тенденция к лей
копении, в связи с чем в процессе лечения приходи
лось отменять азатиоприн и увеличивать дозу пред
низолона.

У пациентки М. с СКВ, ЛН, получавшей тера
пию преднизолоном и азатиоприном, при первич
ном обследовании определялись IgМ и G к ВПГ, 
ВЭБ IgG EA, положительная ПЦР к ВПГ. СКВ 
характеризовалась резистентностью к проводимой 
терапии. Сразу после взятия крови пациентка раз
вернула клинику ветряной оспы, причем в анамнезе 
у девочки уже отмечена перенесенная ранее ветря
ная оспа, что потребовало отмены иммуносупрес

сивной (ИС) терапии. Ассоциация иммуноопосре
дованной ГП с герпесвирусной инфекцией на фоне 
проводимой ИС привела к вторичному транзитор
ному иммунодефициту, что повлекло повторное 
развитие инфекционного процесса.

У девочки У. в сыворотке крови выявлены IgG 
к ВПГ, IgG EA ВЭБ, положительная ПЦР к ВЭБ 
крови и мочи, а также вирусные частицы в нефро
биоптате. При повторном исследовании крови все 
антитела и ПЦР были отрицательными, что можно 
связать с длительной ИСтерапией.

Нами установлено, что IgM к ВПГ и IgM к ЦМВ 
чаще выявлялись в сыворотках пациентов исследуе
мых групп с вторичными и первичными ГП по срав
нению с контрольной (17,1 и 12,8 % против 0, 20 и 
17 % против 5,5 % соответственно), а также детьми 
с Тх (против 0 % к ВПГ, 5 % к ЦМВ и 7 % к ВЭБ со
ответственно). По выявляемости АТ класса М к гер
песвирусам дети с Тх почкой могут быть сопостави
мы со здоровыми. В 5 случаях из группы вторичных 
ГП одновременно выявлялись АТ класса М к двум 
и более герпесвирусам. Клинически у 4 пациентов 
с СКВ, ЛН отмечался медленный ответ на проводи
мое лечение.

Молекулярно-биологическое исследование (ПЦР). 
Кроме проведенного серологического исследова
ния сыворотки крови пациенты всех групп были 
протестированы методом ПЦР на наличие ДНК 
ВПГ, ЦМВ, ВЭБ (табл. 2). 

При ПЦРисследовании сыворотки крови на на
личие ДНК ВПГ 1го и 2го типа у 1 пациента (IgAN) 
из 2й группы и 5 (ГВ1, СКВ4) из 1й группы полу
чены положительные результаты. У детей с Тх ДНК 
ВПГ выявлена не была. В контрольной группе 1 
проба также оказалась положительной в отношении 
данного типа ДНК. 

ДНК ЦМВ была обнаружена только в образце 
пациентки с IgAN из 2й группы, у одного ребенка 

Таблица 1. Выявляемость антител классов IgМ и IgG к герпесвирусам у здоровых,  
детей с гломерулопатиями, реципиентов почечного трансплантата

Вирус, класс антител
Здоровые, 

% (абс.)
Первичные ГП, 

% (абс.)
Вторичные ГП, 

% (абс.)
Тх почки, 
% (абс.)

ВПГ IgМ 0 (0) 12,8 (6) 17,1 (7) 0 (0)

IgG 22,2 (8) 57,4 (27) 73,2 (30) 50 (21)

ЦМВ IgМ 5,5 (2) 17 (8) 20 (8) 5 (2)

IgG 44,4 (16) 34,1 (16) 53,7 (22) 67 (28)

ВЭБ IgМ к VCA 8,3 (3) 10,1 (5) 15 (6) 7 (3)

IgG к ЕA 8,3 (3) 17 (8) 26,8 (11) 35,7 (15)

Таблица 2. Наличие ДНК ВПГ, ЦМВ, ВЭБ в сыворотке крови исследуемых групп,  
выявленной методом ПЦР, n (%)

ДНК вируса
Здоровые 

(n = 36)
Первичные ГП 

(n = 47)
Вторичные ГП 

(n = 41)
Тх почки 
(n = 42)

ВПГ 1 (2,8) 1 (2,1) 5 (12,2) 0

ЦМВ 1 (2,8) 1 (2,1) 0 7 (6,7)

ВЭБ 5 (14) 15 (32) 18 (44) 5 (12)
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контрольной и не обнаружена ни в одной пробе де
тей 1й группы. Среди Тх пациентов ДНК ЦМВ вы
явлена у 7 детей.

ДНК ВЭБ была найдена в 43 образцах сывороток 
исследуемых групп (в 18 из 1й, в 15 из 2й), у 5 детей 
с Тх почкой и в 5 образцах контрольной группы. 

При сопоставлении проведенных серологиче
ских и молекулярнобиологических исследований 
были получены следующие данные. В исследуемых 
группах ДНК ВПГ 1го и 2го типа была обнаружена 
в 4 образцах детей с СКВ и 1 с ГВ. Ig класса M к ВПГ 
в этих сыворотках не обнаружено, однако 4 образца 
были серопозитивными по IgG. 

НК ВЭБ обнаружили в 33 пробах детей с ГП. Ig 
класса M к капсидному антигену VCA ВЭБ были об
наружены двух образцах, однако еще 4 сыворотки 
были положительными на наличие IgG к раннему 
антигену ЕА ВЭБ. Все пациенты были из 1й иссле
дуемой группы.

Следует отметить, что в контрольной группе у од
ного пациента в сыворотке крови была обнаружена 
ДНК ЦМВ, уровень антител M к этому возбудителю 
находился в серой зоне (сомнительный результат), 
он был серопозитивным по IgG. Пациент не имел 
почечной патологии и клинических признаков ин
фекционного процесса, наблюдался по поводу веге
тососудистой дистонии. 

Таким образом, у 10 из 41 (24,4 %) ребенка с вто
ричными ГП в сыворотке крови были обнаружены 
как антитела к ВЭБ (IgG к раннему АГ и IgM к ви
русному капсидному АГ), ЦМВ и ВПГ (IgM), так и 
НК ВПГ, ЦМВ и ВЭБ, что может указывать на роль 
герпетической инфекции в патогенезе вторичных 
хронических ГП. 

У 8 пациентов, у которых по данным серологиче
ского тестирования выявлялись противогерпетиче
ские АТ класса М или при молекулярнобиологиче
ском исследовании сыворотки крови детектировался 
специфический фрагмент ДНК ВПГ или ЦМВ, или 
ВЭБ дополнительно была исследована моча. Про

веденный анализ показал, что у пациентки с СКВ, 
ЛН наряду с обнаружением IgM в сыворотке крови 
выявлялся фрагмент ДНК к ЦМВ в моче, что может 
предполагать локальное размножение герпесвиру
сов в органах мочеполовой системы.

Проведенный молекулярнобиологический ана
лиз 10 нефробиоптатов показал наличие ДНК ВПГ 
1го и 2типа в одном и ДНК ЦМВ в 2 случаях. По
лученные результаты могут свидетельствовать об 
участии ткани почки в качестве резервирующего ор
гана для диссеминации и возможного размножения 
герпесвирусов.

Электронно-микроскопическое исследование не-
фробиоптата. С целью изучения роли герпесви
русов в развитии ГП методом ультраструктурного 
анализа исследованы нефробиоптаты пациентов 
с ГП, у которых методом ПЦР в крови или ткани 
почек была обнаружена ДНК вирусов семейства 
Herpesviridae. Наличие этиологического агента с вы
явлением вирусных частиц, находящихся на ранних 
и конечных стадиях морфогенеза, было подтверж
дено только в одном из исследованных биоптатов. 
Чаще отмечались косвенные признаки инфекции. В 
клубочках визуализировались как специфические, 
так и неспецифические дистрофические измене
ния подоцитов. Кариоплазма в центральной части 
ядра была светлой, хроматин располагался вдоль 
внутреннего слоя ядерной мембраны. В дистрофи
чески измененных клетках отмечалось исчезнове
ние ядрышек, пери и межхроматиновых гранул и 
накопление беспорядочно расположенных глыбок 
хроматина. Другой тип изменений наблюдался в 
цитоплазме инфицированных клеток. Специфиче
ские дистрофические процессы проявлялись в виде 
резких расширений канальцев и цистерн эндоплаз
матического ретикулума c накоплением электрон
ноплотных включений внутри. Обнаруживались 
светлые «пустые» вирусные частицы размером 80–
90 нм и отдельные ДНКсодержащие нуклеокап
сиды. Большинство вирусных капсидов содержали 

Рисунок 1. Морфологические изменения подоцитов клубочков при герпетической инфекции 
(масштабный отрезок — 100 нм): А — образование специфических герпесвирусных включений 

в цитоплазме подоцита; Б — отдельные ДНК-содержащие нуклеокапсиды формируют 
паракристаллическую укладку

А Б
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электронноплотную сердцевину, что свидетель
ствовало о репродуктивном типе инфекционного 
процесса с формированием зрелых вирусных ча
стиц (рис. 1).

Анализируя результаты ультраструктурного ана
лиза, можно сделать вывод, что герпесвирусы ока
зывают влияние на развитие и течение патологиче
ского процесса в почечной ткани и могут являться 
этиологическими факторами в патогенезе и про
грессировании ГП. Данные ультраструктурного со
стояния подоцитов важны для дифференциальной 
диагностики и последующего выбора тактики пато
генетической терапии ГП. 

На основании проведенной работы разработан 
алгоритм вирусологического обследования детей с 
гломерулопатиями. Обследование осуществляется в 
отношении вирусов простого герпеса 1го и 2го ти
пов, цитомегаловируса и вируса Эпштейна — Барр 
по схеме, состоящей из 3 этапов и представленной 
на рис. 2.

Первый этап — серологическое обследование в 
отношении наличия специфических противогерпе
тических АТ классов М и G в сыворотке крови паци
ентов. Положительный результат в отношении IgM 
говорит о текущей/недавно перенесенной инфек
ции и требует повторного серологического обследо
вания через 4–5 недель. Положительный результат 
при повторном обследовании свидетельствует об 
активной герпесвирусной инфекции в организме и 
является показанием для 2го этапа обследования.

Второй этап исследования включает молеку
лярнобиологическое исследование образцов сы
воротки крови и мочи с целью обнаружения ДНК 
герпесвирусов. Положительный результат при ис
следовании крови свидетельствует о виремии, в 
моче — о вирурии и является показанием для ком
плексного исследования нефробиоптата.

Третий этап исследования заключается в ком
плексном исследовании нефробиоптата с помо
щью гистологического, иммуногистохимического, 
электронномикроскопического и молекулярно

генетического методов с целью постановки диффе
ренциального диагноза и обнаружения ДНК и/или 
частиц вируса in situ в подоцитах. По результатам 
третьего этапа осуществляется коррекция проводи
мой терапии с назначением этиотропных противо
герпетических препаратов. 

При установлении у пациента с гломерулопа
тией герпесвирусной инфекции, локализованной 
в подоцитах, необходимо привлечение врачаин
фекциониста для определения тактики этиопатоге
нетической терапии, направленной на коррекцию 
герпесиндуцированных поражений почек. 

Молекулярная индикация и дифференциация по-
лиомавирусов BKV, JCV. Методом ПЦР ДНК
содержащих вирусов в режиме реального времени 
проведено исследование 42 сывороток крови и 21 
образца мочи детей, реципиентов почечного транс
плантата, на наличие полиомавирусов (в качестве 
группы сравнения для групп детей с первичными и 
вторичными ГП (n = 88)). Все дети с первичными 
и вторичными ГП оказались негативными по на
личию частиц ПВ, в то время как после трансплан
тации почки у 1 пациента в сыворотке крови, у 1 в 
моче выявлена ДНК двух вирусов BK и JCV, у 1 в 
моче — ДНК ВК вируса, у 4 пациентов обнаружена 
ДНК JCV вируса.

Учитывая тот факт, что научные исследования 
по проблеме полиомавирусной инфекции (ПВИ) 
у детей в нашей стране до настоящего времени 
не проводились, целесообразным представляется 
дальнейшее исследование роли ПВИ в развитии не
фрологической патологии у иммунокомпетентных 
пациентов.

Обсуждение
Исследованиями зарубежных и отечественных 

авторов показано, что вирусные АГ принимают уча
стие в образовании иммунных комплексов, которые 
обнаруживают у пациентов с ГП. В почечных депо
зитах находят АГ вируса гепатита В и С, паротита, 
ВЭБ, ЦМВ, ВПГ, кори, аденовируса, парвовируса 
В19, ВИЧ и др. [2, 17–19]. Этиопатогенетическую 
роль вирусов доказывают с помощью иммуносеро
логических, иммуногисто и цитохимических, мо
лекулярнобиологических методов исследования с 
использованием различных биологических матери
алов, в том числе почечного биоптата [4, 20, 21].

Ассоциация гломерулярного поражения вируса
ми приводит к торпидному течению ГП, развитию 
резистентности к проводимой гормональной и ци
тостатической терапии, ухудшению прогноза [2–4]. 
В.В. Длин в своих работах доказал роль вирусов 
группы герпеса в этиопатогенезе ГН у детей, а также 
обосновал применение у таких детей противовирус
ной и иммунокорригирующей терапии [2, 3].

Особое место в развитии патологии почек при
надлежит ВЭБ, относящемуся к группе Herpesviridae 
5го вида. Описываются наблюдения острой почеч
ной недостаточности в связи с развитием тубулоин
терстициального нефрита [22]. Заболевание прояв

Рисунок 2. Алгоритм вирусологического 
обследования пациента с гломерулопатией

I этап (ИФА)
Установление серологического статуса

Наличие противогерпетических антител класса М 
в сыворотке крови

II этап (ПЦР)
Наличие виремии/вирурии

Обнаружение ДНК в сыворотке крови и моче

Назначение этиопатогенетической терапии

III этап (комплексное гистологическое, 
иммуногистохимическое, электронно-микроскопическое 

исследование нефробиоптата)
Постановка дифференциального диагноза

Выявление ДНК и/или частиц вируса in situ в подоцитах
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ляется как у детей, перенесших мононуклеоз, так и 
у тех, у кого первичное поражение вирусной инфек
цией протекало асимптомно. Имеются сведения и о 
возможном поражении клубочковой системы почек 
ВЭБ с развитием нефротического синдрома [19]. 
Исследуя биоптаты почечной ткани при фокально
сегментарном гломерулосклерозе, мембранозной 
нефропатии и IgAнефропатии, Н. Imata et al. [5] 
обнаружили присутствие ВЭБ в мезангии, что, по 
их мнению, свидетельствует о его способности по
ражать гломерулярные структуры. Однако остается 
неясным, является ли указанная инфекция этио
логическим фактором или сопутствует иммунному 
процессу в связи с иммуносупрессивной терапией. 

Ряд авторов указывает на связь клинических и 
серологических параметров у пациентов с СКВ и 
профилем антител к ВЭБ [23–26].

В литературе обсуждают вопросы неспецифиче
ского повреждения почек в ходе противовирусного 
иммунного ответа, гиперактивной поликлональной 
гипергаммаглобулинемии при некоторых вирусных 
инфекциях, наличие аутоиммунного компонента в 
патогенезе, чрезмерной макрофагальной активации 
при гемофагоцитарном синдроме. Главной осо
бенностью иммунного статуса при герпетической 
инфекции является формирование вторичного им
мунодефицита. В иммунокомпетентном организ
ме герпетическая инфекция приобретает бессим
птомное латентное течение, однако у пациентов в 
состоянии иммуносупрессии при длительной ИС
терапии происходит реактивация герпетической 
инфекции [27–29].

Полиомавирусная инфекция человека отно
сится к малоизвестным и недостаточно изученным 
вирусным заболеваниям. Данные литературы о 
встречаемости ПВИ среди детей с патологией по
чек весьма ограниченны. Известно, что тропизм 
ПВ направлен преимущественно на эпителий моче
вой системы (МС), именно патология МС является 
наиболее частым клиническим проявлением ПВИ. 
Особенно тяжелые проблемы ВК вирусы вызывают 
у пациентов на фоне лекарственного подавления 
иммунитета, когда происходит реактивация вирус
ной инфекции с виремией и вирурией и развитием 
иногда фатальных осложнений. Особую актуаль
ность представляет своевременная лабораторная 
диагностика ПВИ, направленная на оперативное 
выявление возбудителя и определение индивиду
альной количественной оценки вирусной нагрузки 
с целью выработки адекватных подходов к лечению 
[12–14]. 

Несмотря на значительные успехи, достигнутые 
на сегодняшний день как в ранней диагностике, так 
и в лечении и прогнозе при СКВ с поражением по
чек, основной причиной смерти в детском возрас
те остается развитие цитопенического синдрома 
и присоединение инфекции, возникающие вслед
ствие либо недостаточности иммунной системы, 
которая вызвана самим заболеванием, либо агрес
сивной иммуносупрессивной терапии. 

Выводы
Анализируя полученные результаты молекуляр

нобиологического исследования сывороток крови, 
мочи и ультраструктурного анализа нефробиоптата, 
можно сделать вывод, что герпесвирусы оказыва
ют влияние на развитие и течение патологического 
процесса в почечной ткани и могут являться этио
логическими факторами в развитии и прогрессиро
вании ГП. 

В случаях, когда причиной развития болезни или 
ее рецидива является вирусная инфекция, решение 
об отмене цитостатика должно приниматься не
медленно изза опасности быстрой генерализации 
инфекции и возможного неблагоприятного исхода. 
Необходима четкая верификация возбудителя с по
следующим назначением специфической антиви
русной терапии.

Показано, что обнаруженные в биологическом 
материале специфические фрагменты НК герпес
вирусов указывают на роль в поражении гемот
каневого барьера, повреждении эндотелиоцитов, 
перицитов, подоцитов в зонах клубочкового ап
парата. В результате ультраструктурного анализа 
пункционных биоптатов почки детей с гломеруло
патиями, у которых методом ПЦР в крови или тка
ни почек была обнаружена ДНК вирусов семейства 
Herpesviridae, в цитоплазме подоцитов верифици
ровано наличие капсидов вируса герпеса. Полу
ченные данные свидетельствуют, что герпесвирусы 
оказывают влияние на развитие и течение патоло
гического процесса в почечной ткани и могут яв
ляться триггерами в патогенезе и прогрессирова
нии гломерулопатий. 

Разработанный алгоритм вирусологического 
обследования детей с гломерулопатиями с целью 
верификации герпесвирусной инфекции (ВПГ, 
ЦМВ, ВЭБ) будет полезен для практического вра
чанефролога как на этапах диагностики, так и 
мониторинга пациента с ГП. Данные вирусологи
ческих исследований (серологических, молекуляр
нобиологических, электронномикроскопиче
ских) важны для дифференциальной диагностики 
и последующего выбора тактики патогенетиче
ской терапии гломерулопатий. Наличие у паци
ента активной/реактивированной герпетической 
инфекции является показанием для уменьшения 
объема иммуносупрессивной терапии — отме
ны цитостатического препарата, коррекции дозы 
преднизолона.
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Оцінка вкладу герпесвірусної інфекції в розвиток  
і прогресування хронічних гломерулярних хвороб у дітей

Резюме. Актуальність. Етіологія хронічних хвороб клубоч
кового апарату нирки на сьогодні до кінця невідома. Опи
сано участь ряду факторів, в тому числі вірусних інфекцій. 
Мета дослідження: визначення антитіл до вірусу Епштей
на — Барр (ВЕБ) (IgG до нуклеарного і раннього антигену 
(АГ), IgG і IgM до вірусного капсидного АГ), цитомегало

вірусу (ЦМВ) (IgG, IgM), вірусу простого герпесу (ВПГ) 
(IgM, IgG), специфічних фрагментів ДНК герпес і полі
омавірусів (BKV, JCV) методом полімеразної цепної реак
ції в сироватці крові та тканині нирки для уточнення ролі 
вірусної інфекції в розвитку гломерулопатій (ГП) у дітей. 
Матеріали та методи. Обстежено 130 дітей з первинними і 
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вторинними гломерулопатіями, в тому числі 42 реципієнти 
ниркового трансплантата, на наявність антитіл і фрагмен
тів ДНК герпес і поліомавірусів, як  контроль — 36 умов
но здорових дітей, проведено ультраструктурний аналіз 
нефробіоптатов пацієнтів з ГП. Результати. IgM до ВПГ і 
IgM до ЦМВ частіше виявлялися в сироватках пацієнтів 
із вторинними і первинними ГП порівняно з контролем 
(17,1 і 12,8 % проти 0, 20 і 17 % проти 5,5 % відповідно), 
а також дітьми з нирковим трансплантатом (проти 0 % до 
ВПГ, 5 % до ЦМВ і 7 % до ВЕБ відповідно). У 5 випадках з 
групи вторинних ГП одночасно виявлялися АТ класу М до 
двох і більше герпесвірусів. У 24,4 % дітей із вторинними 

ГП в крові були виявлені як АТ до ВЕБ (IgG до раннього 
АГ і IgM до вірусного капсидного АГ), ЦМВ і ВПГ (IgM), 
так і нуклеокапсиди ВПГ, ЦМВ і ВЕБ. Ультраструктурний 
аналіз 10 нефробіоптатів показав наявність ДНК ВПГ 1го, 
2го типу в одному і ДНК ЦМВ у 2 випадках. Наведено 
особливості перебігу ГП, асоційованих з герпетичною ін
фекцією. Висновки. Герпесвіруси впливають на розвиток і 
перебіг патологічного процесу при хронічних ГП. Наведе
ний алгоритм вірусологічного обстеження дітей з ГП може 
використовуватися в практиці нефролога.
Ключові слова: хронічні хвороби нирок; діти; герпесві
руси
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Evaluation of the contribution of herpes virus infection to the development and progression of chronic 
glomerular diseases in children

Abstract. Background. Etiology of chronic glomerular diseases 
is not completely known to the present day. A number of fac
tors, including viral infections, are described. Aim of the study: 
determination of antibodies to EpsteinBarr virus (EBV) (im
munoglobulin (Ig) G to the nuclear and early antigen (AG), 
IgG and IgM to viral capsid AG), cytomegalovirus (CMV) 
(IgG, IgM), herpes simplex virus (HSV) (IgM, IgG), specific 
DNA fragments of herpes and polyomaviruses (BK and JC) in 
the blood serum and kidney tissue to clarify the role of viral in
fection in the development of glomerulopathies (GP) in chil
dren. Materials and methods. One hundred thirty children with 
primary and secondary GP were examined for the presence of 
antibodies and DNA fragments of herpes and polyomaviruses, 
including 42 recipients of the kidney transplant (Tx); 36 appa
rently healthy individuals were included in the control group. 
Ultrastructural analysis of kidney tissue for herpes viruses was 
performed. Results. IgM to HSV and IgM to CMV were de

tected in the sera of patients with secondary and primary GP 
more often than in controls (17.1 and 12.8 % vs. 0, 20 and 17 % 
vs. 5.5 %, respectively), and also children with Tx (vs. 0 % for 
HSV, 5 % for CMV, and 7 % for EBV, respectively). In 5 cases 
of secondary GP, IgM to 2 or more herpes viruses simultane
ously were detected. In the blood serum of 24.4 % of children 
with secondary GP, both antibodies to EBV (IgG to early AG 
and IgM to viral capsid AG) and nucleic acids of HSV, CMV 
and EBV were detected. The ultrastructural analysis of 10 biop
sy specimens showed the presence of type 1 and 2 HSV DNA in 
one case and CMV DNA in 2 cases. The features of the course 
of GP associated with herpetic infection are presented. Con-
clusions. Herpes viruses influence the development and course 
of the pathological process in chronic GP. The presented al
gorithm of virological examination of children with GP can be 
used in the practice of a nephrologist.
Keywords: chronic kidney diseases; children; herpes viruses


