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В статье рассмотрены современные аспекты диагностики
герпетических инфекций, вызванных вирусами простого
герпеса. Рассмотрены основные принципы лечения герпе*
тических инфекций
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Главными причинами широкого распространения болез5
ней, вызванных вирусами простого герпеса (ВПГ), мно5

гие исследователи считают уникальную способность вируса
переходить в латентное состояние, интегрироваться в геном
хозяина, принимая качественно новую форму. Клинические
проявления инфекции многообразны – от латентных до ге5
нерализованных форм с поражением нервной системы и
внутренних органов. В зависимости от пола, возраста и дав5
ности заболевания может изменяться как острота процесса,
так проявление и форма заболевания.

Учитывая выраженный полиморфизм клинических про5
явлений герпетической инфекции (ГИ), особое значение
имеет своевременная этиологическая диагностика заболева5
ний, что позволит осуществлять терапевтическое воздей5
ствие в максимально ранние сроки.

Значение лабораторной диагностики ГИ определяется
трудностями клинической диагностики при полиморфизме
симптомов и необходимостью своевременного назначения
противовирусной терапии. В настоящее время наиболее час5
то используют следующие лабораторные методы [4, 5, 17]:

а) вирусологические методы обнаружения и идентифи5
кации ВПГ;

б) методы выявления антигенов ВПГ – иммунофлюорес5
центный и иммуноферментный анализ (ИФА);

в) полимеразная цепная реакция (ПЦР);
г) цитоморфологические методы;
д) выявление антител с помощью ИФА;
е) методы оценки иммунного статуса.
Вирусологический метод основан на изоляции вируса

герпеса из клинического материала как культивированием
in vitro (по развитию цитопатогенного действия в культуре
инфицированных клеток), так и в организме лабораторных
животных (in vivo) (по развитию типичной симптоматики
ГИ у зараженных, чувствительных к инфекции животных).
Биоматериалом для выделения вируса служат жидкость из
везикул на коже и слизистых оболочках, кровь, спинномоз5
говая жидкость, соскобы с роговицы, жидкость из передней
камеры глаза, слюна, моча, фекалии, биоптаты мозга, печени
и других органов. В инфицированной ВПГ коже вирус со5
держится лишь в клетках базального слоя, что следует учи5
тывать при заборе материала (соскабливание). Выделение
вируса на культуре клеток и животных с последующим его
типированием – абсолютное доказательство этиологической
роли ВПГ в развитии заболевания. Однако трудоемкость ви5
русологической диагностики и длительность получения ре5
зультата требуют поиска современных методов экспресс5
диагностики ГИ [3, 4, 7].

Методы определения вирусных антигенов (иммуномор5
фологические методы) позволяют выявить специфические
вирусные молекулы, входящие в состав капсида и мембрано5
подобной оболочки вирионов. Для их идентификации ис5
пользуют специфические моноклональные антитела, а ре5
зультат определяют по изменению окраски субстрата в реак5
ции (ИФА) или по феномену свечения при использовании
метода флуоресцирующих антител (МФА). Специфичность
таких методов составляет около 90%, однако чувствитель5
ность гораздо ниже, чем у ПЦР (55–75%) [7, 19]. Для диа5
гностики ГИ можно использовать иммунофлюоресцентный
метод. Мазки после специальной обработки флюоресцирую5
щим препаратом просматривают под люминесцентным мик5
роскопом. Положительным считается мазок, в котором со5
держится не менее 3 морфологически неизмененных клеток
эпителия с интенсивной специфической флюоресценцией и
типичной для ВПГ локализацией в ядре или ядре и цито5
плазме одновременно [7, 19].

Наиболее чувствительным методом диагностики ГИ яв5
ляется ПЦР, представляющая собой процесс, состоящий из
повторных циклов амплификации (копирования) специфи5
ческой последовательности молекулы ДНК с целью получе5
ния достаточно большого количества копий, которые могут
быть выявлены обычными методами детекции. С помощью
данного метода даже из нескольких молекул ДНК можно по5
лучить необходимое количество копий ее специфического
фрагмента. Одним из существенных преимуществ метода
ПЦР является высокая чувствительность. Очень высокая
чувствительность метода ПЦР требует от врачей новых под5
ходов к оценке результатов, полученных в лаборатории. Ди5
агностическая значимость результатов лабораторных иссле5
дований во многом зависит от выбора врачом5клиницистом
соответствующего метода лабораторного исследования, пра5
вильного взятия биоматериала для анализа из очагов пора5
жения, адекватной предварительной подготовки биоматери5
ала и своевременного проведения исследования. Метод ПЦР
позволяет обнаружить РНК/ДНК различных возбудителей
в крови, спинномозговой жидкости, моче, слюне, мокроте,
бронхоальвеолярном секрете и биоптатах; обладает наибо5
лее высокой чувствительностью и специфичностью; и имеет
высокое диагностическое значение [19].

Цитоморфологические методы диагностики ГИ заключа5
ются в проведении световой микроскопии биологического ма5
териала после его окрашивания на предметном стекле опреде5
ленным методом (по Папаниколау, по Селлеру–Павловскому
и др.). При ГИ обнаруживаются характерные гигантские клет5
ки и внутриядерные включения. Цитоморфологические мето5
ды являются быстрыми и дешевыми, но не позволяют диффе5
ренцировать изменения, вызванные ВПГ и другими герпесви5
русами, а также их чувствительность, по сравнению с культу5
ральным методом, составляет всего 60% [3, 6, 9].

Для диагностики ГИ необходимо исследовать такие пока5
затели: проведение общего анализа крови, оценку количества
CD3+ (Т5лимфоциты), СD3+CD4+ (Т5хелперы), CD3+CD8+
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(цитотоксические Т5лимфоциты), CD3+CD4+CD25+ (регу5
ляторные Т5клетки), CD35CD16+CD56+ (естественные кил5
леры), СD35CD19+ (В5лимфоциты) клеток методом проточ5
ной цитофлуориметрии, а также, желательно, определение их
функциональной активности в реакции бласттрансформации
или по уровню продукции ряда цитокинов [3, 8].

Именно дефицит цитотоксических Т5лимфоцитов
(CD3+CD8+) и естественных киллеров (CD16+CD56+) се5
годня рассматривается как основное иммунное нарушение,
опосредующее развитие реактивированных герпесвирусных
инфекций [4, 5, 16, 20].

Также важно определять активность спонтанной и инду5
цированной продукции 5ИФН лимфоцитами и концентра5
цию этого цитокина в сыворотке крови, поскольку именно
этот медиатор активирует цитотоксические Т5лимфоциты и
способствует их созреванию [8–10].

При острых и хронических герпесвирусных инфекциях су5
щественно меняется интерфероновый статус организма. Так, в
случае острого процесса имеет место значительное повышение
концентрации интерферонов в сыворотке крови на фоне сни5
жающейся способности лейкоцитов к продукции разных ти5
пов интерферона, что отражает нормальную реакцию организ5
ма на активную вирусную инфекцию. Напротив, при хрониче5
ской инфекции концентрация интерферонов в сыворотке кро5
ви снижается, но отмечается повышение способности лейко5
цитов к продукции данных цитокинов, что можно выявить в
соответствующих лабораторных тестах [4, 5, 17].

Учитывая полиморфизм клинической картины и разную
иммунологическую реактивность организма, в настоящее
время выделяют несколько вариантов иммунного ответа при
ГИ. Так, Н.И. Лисяный с соавторами (2006) выделяет 4 им5
мунологических варианта при герпесвирусной инфекции:

1. Иммуноактивный (высокая концентрация противови5
русных антител).

2. Иммунонеактивный (нормальная концентрация про5
тивовирусных антител при высокой вирусной нагрузке).

3. Иммунодефицитный (отмечается дефицит или дефек5
ты противовирусных компонентов иммунитета – цитотокси5
ческих Т5лимфоцитов, естественных киллеров, интерферо5
нов и т д.).

4. В5клеточно стимулированный (характерно для вируса
Эпштейна–Барр, тропного к CD21+5лимфоцитам) [8].

Это обосновывает дифференцированный подход к имму5
нотерапии герпесвирусных инфекций в зависимости от осо5
бенностей иммунного статуса пациента.

В большинстве случаев характерные поражения слизис5
тых оболочек и кожи определяют правильный диагноз. Од5
нако существуют скрытые и стертые формы заболевания,
ведущие к осложнениям, а в латентной фазе вирус себя ни5
как не проявляет. Лабораторная диагностика ВПГ до по5
следнего времени оставалась актуальной задачей медици5
ны. Оптимальным является применение двух методов –
ИФА и ПЦР5диагностика, т.е. выявление антител в сыво5
ротке крови и ДНК вирусов в соскобе с мест поражения.
Наличие ДНК ВПГ 1, 2 в пробе соскоба с эпителия свиде5
тельствует об активации инфекции. Необходимо отметить,
что при первичной герпесной инфекции вирус обнаружива5
ется в пузырьках (или в трещинах при атипичном герпесе)
максимум в течение 7 дней после первых проявлений. При
вторичной активации – как правило, до 4 дней, при иммуно5
дефицитных состояниях – до 21 дня. Срок активности виру5
сов в эпителиальных клетках (частота и длительность реци5
дивов) зависит от иммунной системы организма. Во время
латентной фазы (ремиссии) ВПГ 1, 2 персистируют в нерв5
ных ганглиях и, как правило, отсутствуют в эпителиальных
клетках. Клинических проявлений инфекции при этом нет
или наблюдаются остаточные проявления. Отсутствие гер5

песвирусов в пробе, взятой со слизистой оболочки, означает
завершение острой фазы инфекции, наступление ремиссии.
ПЦР – высокочувствительный прямой метод определения
ВПГ 1, 2 применим для выявления активации герпесвирус5
ной инфекции [4, 5, 13, 17, 18].

Биологический материал для исследования в лаборато5
рии методом ПЦР на предмет наличия в пробе ВПГ 1, 2 берут
с мест поражения соскобом в который должны попасть клет5
ки эпителия. Исследовать методом ПЦР кровь на наличие
ВПГ 1, 2 целесообразно только при виремии, лихорадочном
состоянии больного, при выраженном иммунодефиците.

Исследование сыворотки крови методом ИФА на нали5
чие антител к герпесвирусам поможет установить, есть ли
носительство и фазу заболевания (первичный острый про5
цесс, латенция или вторичное обострение, рецидив).

При первичном заражении на 5–75й день вырабатывают5
ся IgM и циркулируют 1–3 мес, через 10–14 дней – низко5
авидные IgG, затем постепенно авидность IgG возрастает и
они становятся высокоавидными. Низкоавидные IgG исче5
зают через 1–3 мес, а IgG (поздние, высокоавидные) цирку5
лируют в крови носителя пожизненно. Поскольку IgM выра5
батываются, как правило, только при первичной инфекции,
то и в лабораторной диагностике они являются маркерами
первичной герпесвирусной инфекции. Из5за низкой специ5
фичности IgM они могут перекрестно реагировать (с ревма5
тоидным фактором, например) и давать ложноположитель5
ные результаты. Наличие противогерпетических IgM свиде5
тельствует об определенной остроте процесса (первичная
инфекция, реинфекция, реактивация) [1, 10, 11, 12]. Однако
около 5% людей не продуцируют IgM при первичной инфек5
ции, а у некоторых лиц IgM могут сохраняться на протяже5
нии длительного времени после заражения, что дает ложную
информацию об остроте процесса.

Специфические IgG являются антителами вторичного
иммунного ответа и выявляются во второй половине инфек5
ционного процесса при первичном заражении, а также в слу5
чае латентных инфекций (иммунная память) [6], при перси5
стенции и реактивации патогена. Поэтому определение та5
ких иммуноглобулинов не позволяет точно оценить клини5
ческое значение имеющейся инфекции и не может быть до5
статочно надежным критерием для установления диагноза и
назначения противовирусного лечения [1, 5].

Классический постулат о 45кратном повышении титров
специфических антител за двухнедельный срок (метод пар5
ных сывороток) как о диагностическом серологическом
критерии инфекции применим лишь для случаев первич5
ного заражения или «свежей» реактивации [1]. При хрони5
ческих реактивированных формах ГИ наблюдается чрезвы5
чайно высокий титр специфических IgG (в 5–10 раз и бо5
лее выше верхней границы допустимых значений). В даль5
нейших исследованиях этот титр обычно существенно не
повышается, так как ресурсы антителогенеза человеческого
организма не являются безграничными. Резкие изменения
титра специфических IgG возможны при переходе вируса
из одной формы в другую. Например, существенное увели5
чение сывороточной концентрации противогерпетических
антител возможно при реактивации инфекции после дли5
тельного периода латентности. И, наоборот, некоторое сни5
жение титра специфических IgG наблюдается при форми5
ровании скрытой инфекции после определенного периода
реактивированного состояния. Но зафиксировать эти изме5
нения в клинической практике иногда бывает сложно, что
обусловлено сравнительно коротким периодом их сущест5
вования. Однако проведение серологических исследований
необходимо для оценки иммунного статуса зараженного
организма. Диссоциация между результатами ПЦР, демон5
стрирующими высокую репродуктивную активность виру5
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са, и серологическими данными, показывающими низкие
титры специфических антител, может быть диагностичес5
ким критерием недостаточности противогерпетического
гуморального иммунного ответа и показанием к назначе5
нию иммунотерапии с использованием средств, повышаю5
щих антителогенез [6, 8, 9].

Своевременная диагностика герпеса позволяет вовремя
начать адекватную терапию.

Терапия герпесвирусных заболеваний показана при:
– вероятности активации присутствующих в организме

человека латентных герпесвирусов (например, ВПГ в орга5
низме беременных или у больных с ятрогенным иммуноде5
фицитом при подготовке реципиентов к трансплантации ор5
ганов и тканей, у больных СПИД и т.д.);

– вероятности инфицирования герпесвирусом (напри5
мер, плода – материнским ВПГ), при тяжелом, опасном для
жизни остром или рецидивирующем герпесвирусном забо5
левании (например, герпетический энцефалит у детей млад5
шего возраста);

– тяжелом течении острого или рецидивирующего гер5
песвирусного заболевания (например, диссеминированный
герпес кожи или рецидивирующий генитальный герпес);

– неблагоприятном фоне, на котором возникла острая
либо рецидивирующая ГИ (например, сахарный диабет, псо5
риаз или атопический дерматит) [3, 8, 9].

Выбор лечебной тактики определяется клинической
формой и стадией заболевания, а также наличием сопутству5
ющих болезней, предшествующей терапией и ее эффектив5
ностью. Лечение проводится с учетом двух фаз в течении ре5
цидивирующего герпеса – рецидива (острая фаза инфекции)
и ремиссии (межрецидивный период).

Во время рецидива проводится комбинированный курс
лечения с использованием противовирусной химиотерапии
и, чаще, на стадии реконвалесценции, иммунотерапии, а в
период ремиссии – иммунотропной терапии [4, 11, 16].

В настоящее время существует очень четкое понимание,
что в острый период заболевания (или при реинфекции)
главную роль играет этиотропная терапия. Применение им5
муномодулирующих препаратов, индукторов интерферона
либо заместительной терапии интерфероном без противови5
русных считается нецелесообразным и может ухудшить кли5
ническое течение герпесвирусной инфекции, а наиболее пер5
спективным методом лечения признается использование ви5
рус5специфических химиопрепаратов. 

Лечение первичной ГИ специфическими этиотропными
химиопрепаратами сокращает продолжительность выделе5
ния ВПГ, снижает интенсивность боли и зуда, уменьшает
длительность заболевания [4, 11].

Во5вторых, специфическую терапию необходимо начать
как можно раньше от момента начала заболевания. В случае
развития тяжелых форм ГИ (гепатит, энцефалит, генерали5

зованный герпес) специфический химиопрепарат следует
вводить внутривенно; при поражении кожи и слизистых
оболочек (кожный и генитальный герпес, гингивостоматит)
можно сочетать введение химиопрепарата с местной терапи5
ей (мази, кремы, инстилляции).

В5третьих, антивирусная терапия при любых формах
герпеса должна быть этиопатогенетической и базироваться
на использовании антивирусных (аномальных нуклеозидов)
и иммунобиологических (иммуноглобулин, интерферон)
препаратов.

При химиотерапии из противовирусных средств в на5
стоящее время широко применяют валацикловир. Валавир®

(валацикловир) – препарат производства украинской фар5
мацевтической компании Фармак – L5валиловый эфир
ацикловира (Ац), который предназначен для пероральной
терапии ГИ. По препарату Валавир® было проведено откры5
тое сравнительное рандомизированное исследование по
оценке биоэквивалентности с оригинальным препаратом.
Проводили исследование на базе фармакокинетической ла5
боратории государственного предприятия «Государствен5
ный экспертный центр Министерства здравоохранения Ук5
раины» в г. Харькове. Продолжительность исследования –
3 мес. Доказана полная биоэквивалентность с оригиналь5
ным препаратом [2, 11].

Активным противогерпетическим компонентом Валавира®

является Ац, безопасность которого была подтверждена
более чем у 50 млн больных. Эфирная «надстройка» вала5
цикловира обеспечивает высокий уровень всасываемости
перорально введенного препарата, повышая его биодо5
ступность в 3,3–5,5 раза по сравнению с Ац [5, 12, 17]. Бла5
годаря высокой биодоступности Валавир® является лиде5
ром по комплаентности среди аналогов нуклеазидов [2, 11,
13]. Механизмы действия Валавира® и Ац отличаются
только на первом этапе: в кишечнике и печени Валавир®

гидролизуется под действием фермента валацикловир5ги5
дралазы и освобождается от эфирной «надстройки», пол5
ностью (около 99%) превращаясь в Ац, который далее
включается в синтез дефектных вирусных ДНК. Попадая в
клетку, Ац селективно активируется вирусной тимидин5
киназой и оказывает специфическое ингибирующее дей5
ствие на репликацию вируса герпеса. Валацикловир обла5
дает более высокой биодоступностью, которая в 3–5 раз
превосходит биодоступность Ац при приеме внутрь в вы5
соких дозах. Уровни Ац в плазме после приема внутрь Ва5
лавира® приближаются к таковым при внутривенном вве5
дении Ац [2, 11, 13]. 

Валавир® назначают по 500 мг или 1000 мг 2 раза в сутки
в течение 7–10 дней, при опоясывающем герпесе по 1000 мг 3
раза в сутки 14–21 день. В случаях рецидива Валавир® при5
нимают по 500 мг или1000 мг 2 раза в сутки 3–7 дней (в зави5
симости от распространенности и тяжести процесса).

Особливості діагностики герпетичних інфекцій
Л.С. Осипова 

У статті розглянуті сучасні аспекти діагностики герпетичних
інфекцій, спричинених вірусами простого герпесу. Розглянуті ос5
новні принципи лікування герпетичних інфекцій.
Ключові слова: вірус простого герпесу, діагностика, лікування,
Валавір.

Features of diagnostics of herpetic infections
L.S. Osypova 

The modern  aspects of diagnostics of the herpetic infections caused by
the viruses of simple herpes are considered in the article. Basic princi5
ples of treatment of herpetic infections are considered

Keywords: virus of simple herpes, diagnostician, treatment, Valavir.
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