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Герпес является одной из самых 
распространенных вирусных инфекций чело-
века и представляет собой серьезную медико-
социальную проблему (1,2,10,12). Среди много-  
численного семейства herpesviridae к  настоя-
щему времени известны 8 представителей 
герпесвирусов, обладающих способностью 
вызывать заболевание у людей. К ним относятся 
вирусы простого герпеса 1, 2, 6 и 7 типов, 
варицелла зостер вирус, цитомегаловирус, вирус 
Эпштейна-Барр, а также недавно открытый 
герпесвирус типа 8, ассоциированный с саркомой 
Капоши (4,8). Однако, по данным серологических 
исследований (11,12), у 80% взрослого населения 
выявляются антитела к вирусу простого герпеса 
(ВПГ-1 и ВПГ-2) (3,5,6).

Проблема распространения генитального 
герпеса в России остается актуальной. Частота 
его неуклонно растет и составляет 7,4 на 100 
тыс. населения (7,9). Иммуногенез герпеса 
чрезвычайно сложен и недостаточно изучен, а 
многие стороны его патогенеза дискутабельны.

В настоящее время существуют две 
альтернативные гипотезы, предложенные для 
объяснения механизмов персистенции герпе-
тической инфекции (7). Согласно статической 
гипотезе, вирус герпеса находясь в клетках 
паравертебрального сенсорного ганглия в непро-
дуктивном состоянии, под влиянием прово-
цирующих факторов активируется и переме-
щается по аксону периферического нерва в 
эпителиальные клетки, где реплицируется. 

Динамическая гипотеза предусматривает пос-
тоянную репликацию и выброс небольшого 
количества герпес-вируса. В случае увели-
чения выброса вирусных частиц, ВПГ вызыва-
ют микрофокусы инфекции размножаясь в 
эпидермисе или слизистых половых органов,
что приводит к характерным рецидивам 
или бессимптомному выделению вируса
с цервикальным секретом или выделениями
из уретры (7).

Современная химиотерапия герпес-
вирусных инфекций основывается на избира-
тельном подавлении отдельных звеньев 
репродукции вирусов за счет замены в цепочке 
вирусной ДНК хотя бы одного нуклеозида или 
разрыва в цепи, что приводит к её гибели без 
существенного нарушения жизнедеятельности 
клеток макроорганизма (7,9). Однако во 
многих случаях после отмены ациклических 
нуклеозидов возникают рецидивы заболевания, 
что требует повторного и длительного назначения 
ацикловира. Значительные сложности возникают 
и в случаях резистентности герпетической 
инфекции к ациклическим нуклеозидам.  

Применение комплексных методик вклю-
чающих иммунологические препараты позволяет 
в  значительной степени повысить клиническую 
эффективность лечебных мероприятий у больных 
с герпетической инфекцией. Специфическая 
иммунотерапия характеризуется проведением
противогерпетической вакцинации. Неспецифи- 
ческая терапия герпес-вирусной инфекции (ГВИ) 

1

ВЕСТНИК
ДЕРМАТОЛОГИИ
И ВЕНЕРОЛОГИИ

4’2005



2

осуществляется тремя классами препаратов: 
интерферонами (ИФН), индукторами интер-
феронов и иммуномодуляторами. 

Таким образом, разработка новых комп-
лексных методик лечения герпетической 
инфекции, позволяющих значительно сократить 
количество рецидивов и их длительность, 
сохраняет несомненную актуальность.

Под нашим наблюдением находилось 57 
больных с генитальным герпесом (36 мужчин 
и 21 женщина) в возрасте от 18 до 59 лет. У 8 
пациентов отмечалась первая манифестация 
простого пузырькового лишая. У остальных 
патологический процесс носил рецидивирующий 
характер. Причем у 29 пациентов обострения 
заболевания возникали с периодичностью один 
раз в два месяца. Из анамнеза установлено, 
что длительность рецидива у 7 больных 
составляла 3-5 дней, у 19 пациентов - 5-19 
дней, у 13 – 10-20 дней и у 10 больных свыше 
20 дней. У 7 больных герпетический процесс 
носил абортивный характер с незначительным 
количеством везикулезных элементов, у 21 
пациента наблюдалась отечная разновидность, 
сопровождающаяся яркой, сочной плотной эри-
темой с большим количеством сгруппиро-
ванных пузырьков. У 29 человек герпес-
вирусная инфекция протекала тяжело с 
возникновением изъязвлений на эрозивных 
участках кожи и слизистых, присоединением 
вторичной пиодермии и увеличением регионар-
онарных лимфатических узлов. У 24 боль- 
ных наблюдался продромальный период, 
характеризующийся слабостью, недомоганием, 
ознобами, фебрилитетом, расстройствами 
деятельности желудочно-кишечного тракта. 
Учитывая разнообразие клинических прояв-
лений герпеса, важным аспектом работы 
являлось этиологическое установление диаг-
ноза. Верификация диагноза проводилась на 
основании скринингового метода ИФА и 
ПЦР. В ИФА специфические IgG антитела к 
ВПГ-1 и ВПГ-2 выявлены у  36 и 21 больного 
соответственно, а суммарные у 22 пациентов. 
Методом ПЦР-диагностики ДНК вируса простого 
герпеса ВПГ-1 типа выявлено у 24, а ДНК ВПГ-
2 типа у 16 пациентов. Таким образом, по двум 
тестам отмечалось преобладание ВПГ 1-го типа, 
что, по-видимому, соответствует особенностям 
клинического течения герпеса на современном 
этапе. Комплексные клинико-иммунологические 
исследования, проведенные у больных в период 
возникновения клинических проявлений забо-
левания, позволили выявить разноплановые 
нарушения в состоянии иммунного гомеостаза 
и естественной резистентности макроорганизма. 
Так, выявлялся значительный дисбаланс в 
системе ИФН. Уровень сывороточного ИФН 
повышался до 26,7 Е/мл при 5,6 Е/мл – в 

группе  здоровых добровольцев (контрольная 
группа). Титр ИФН при спонтанной интер-
фероновой реакции лейкоцитов практически 
не отличался от показателей в контрольной 
группе. Продукция лейкоцитами ИФН-α в 
ответ на индукцию вирусом болезни Ньюкасла 
лишь незначительно превышала контрольные 
значения. Продукция ИФН-γ лейкоцитами 
в ответ на фосфоглицериновый альдегид 
(ФГА) была достоверно ниже показателей 
контрольной группы. У больных с герпесом 
в сосудистом русле выявлено увеличение 
относительных значений естественных кил-
леров (CD16). В тоже время функциональная 
активность естественных клеток киллеров 
оказалась значительно сниженной по срав-
нению с таковой у здоровых добровольцев 
(цитотоксический индекс соответственно 
38,4±3,0% и 52,3±3,9%). Уровень общей попу-
ляции Т-лимфоцитов практически не отличался 
от аналогичных показателей контрольной 
группы. Вместе с тем иммунорегуляторный 
индекс на фоне выраженного снижения 
супрессорной функции лимфоцитов статис-
тически достоверно повышался до 2,8±0,15 при 
норме – 2,01±0,1 вследствие увеличения доли 
Т-хелперов. Вместе с тем, определение Тх1 
и Тх2, проведенное на основании выявления 
коэкспрессии ИФН-γ и CD3+ (Тх1) и ИЛ-4 и 
CD3+ (Тх2) рецепторов, позволило констати-
ровать значительное увеличение уровня Тх1 на 
фоне стабильной концентрации Тх2.  У больных 
с герпесом в состоянии обострения выявлялось 
также повышение концентрации в сосудистом 
русле CD71, CD25, а также клеток с повышенной 
экспрессией HLA-DR, что свидетельствовало 
о возрастании функциональной активности 
Т-лимфоцитов. Уровень продукции ИЛ-1β, 
ФНО-α и ИЛ-2 у больных герпесом значительно 
превышал аналогичные данные в контрольной 
группе. Выявлено также значительное коли-
чество ИЛ-1β и ФНО-α в содержимом 
полостных элементов. ИЛ-4 и ИЛ-6 в 
циркулирующей крови определялись в следовых 
количествах. Такое содержание цитокинов 
в сыворотке крови объяснялось тем, что 
уровни как спонтанной так и индуцированной 
продукции ИЛ-1β, ФНО-α значительно 
превышали аналогичные данные контрольной 
группы, а ИЛ-4 ИЛ-6 статистически достоверно 
снижены. Весьма информативными у больных 
герпесом оказались результаты определения 
содержания в периферической крови СD95+. 
Было определено, что концентрация данных 
лимфоцитов была статистически достоверно 
выше аналогичных показателей у здоровых 
добровольцев (10,0±1,4% при норме 4,0±0,9%). 
Полученные данные косвенно свидетельствовали 
о нарушении СD95 индуцированного апоптоза 
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Т-лимфоцитов, являющегося заключительным 
этапом пролиферативного процесса. 

Таким образом, у больных герпесом 
чётко прослеживались резкие нарушения в 
системе интерферонов,  цитокинопосредованной 
клеточной кооперации (моноцит – макрофаг–
лимфоцит–NK-клетки), активация клеточного 
иммунитета, носящая компенсаторный характер, 
явления селективной гиперпродукции Т-
хелперов I порядка. Стойкий и выраженный 
дисбаланс в системе интерлейкинов являлся 
маркером дефекта иммунной системы у больных 
герпесом и указывал на тенденцию к хронизации 
воспалительного процесса. Снижение уровня 
естественной цитотоксичности (ЕЦТ) приво-
дило к резкой активизации эффекторных 
механизмов иммунитета.  Проведенные иссле-
дования показали, что состояние гуморального 
звена иммунитета у больных с герпесом 
характеризовалось статистически достоверным 
увеличением концентрации В-лимфоцитов, 
значительным повышением в сыворотке 
крови иммуноглобулинов класса M и G на 
фоне незначительной активации системы 
комплемента, что свидетельствовало о не-
достаточности механизмов,   ответственных за 
за нейтрализацию ВПГ.

Проведенные исследования убедительно 
свидетельствовали о целесообразности вклю- 
чения в комплекс лечебных мероприятий у 
больных герпесом помимо ациклических 
нуклеозидов, препаратов обладающих им-
мунокоррегирующим действием. С этой целью 
были использованы Неоген и Генферон. Неоген 
представляет собой мононатриевую соль 
изолейцил-глутамил-триптофана – полностью 
синтетического пептида, состоящего из 3 
аминокислотных остатков, имеющих L-
конфигурацию. В качестве лекарственного 
средства для внутримышечных инъекций 
использовался 0,01% раствор Неогена, 
состоящий помимо неогена из натрия хлорида, 
раствора натра едкого и воды для инъекций. 
Такой же состав имеет лекарственная форма для 
интраназального применения во флаконах на 
5 мл. Генферон в виде суппозиториев включал 
интерферон человеческий рекомбинантный 
альфа-2 – 1000000 МЕ для ректального введения 
и 500000 МЕ для вагинального введения, а так 
же таурин-0,01 г/свеча и анестезин-0,055 г/свеча.

Учитывая результаты проведенного 
обследования, при лечении больных герпесом 
была использована следующая методика лечения. 
Ацикловир внутрь по 200 мг каждые 4 часа 5 раз 
в сутки на протяжении 10 дней. Одновременно 
в течении 10 дней применялся Генферон в виде 
ректальных (1000000 МЕ) или вагинальных 
(500000 МЕ) суппозиториев 2 раза в сутки. На 
дальнейших этапах лечения в течение 10 дней 

один раз в сутки внутримышечно вводился 
0,01% раствор Неогена, после чего один раз в 
сутки на протяжении 7 дней использовалась 
назальная форма Неогена. Комплексную 
методику лечения (1 группа) получили в общей 
сложности 39 пациентов (4 с абортивной 
разновидностью заболевания, 15 с отечной и 
20 пациентов с изъязвленной формой герпеса). 
Группу сравнения (2 группа) составили 18 
больных с аналогичными разновидностями 
простого пузырькового лишая (3 с абортивной 
разновидностью заболевания, 6 с отечной и 9 
пациентов с изъязвленной формой герпеса), 
которые получали ацикловир per os по 200 мг 5 
раз в сутки в течение 10 дней.

Уже в первые сутки проводимой 
терапии  большинство больных отмечали 
значительное уменьшение субъективных ощу-
щений в виде жжения и зуда, прекращалось 
появление свежих везикулезных элементов, 
снижалась острота воспалительной эритемы. 
В последующие дни наблюдалась активная 
эпителизация сгруппированных эрозивных 
дефектов. Сравнительный анализ полученных 
данных показал, что сроки обратной эволюции 
герпетического процесса в группе больных, 
получавших комплексное лечение и у паци-
ентов, которым назначалась монотерапия 
ациклическими нуклеозидами, были различ-
ными. Так, у больных 1-ой группы с абор-
тивной и отечной разновидностью герпеса 
клинические проявления заболевания полностью 
регрессировали к 3-4 дню лечения, а у пациентов 
2-ой группы с аналогичными разновидностями 
простого пузырькового лишая – к 7-10 дню. У 
пациентов с изъязвленной формой простого 
пузырькового лишая, получавших комплексную 
терапию, патологический процесс был купирован 
на 10-14 день проводимой терапии, а у больных 
2-ой группы – на 13-19 день с момента начала 
лечения.

Применение Неогена, показало, что 
под его влиянием происходило увеличение  в
сосудистом русле Т-лимфоцитов на фоне 
сохраняющегося на прежнем уровне количества 
В-клеток. Доля Т-хелперов значительно снизи-
зилась, вследствие чего статистически дос-
товерно уменьшался иммунорегуляторный 
индекс. Наблюдалось значительное падение 
уровня Тх1 на фоне стабильной концентрации 
Тх2. В периферической крови больных герпесом 
происходило снижение количества CD71, CD25, а 
также Т-лимфоцитов с повышенной экспрессией 
HLA-DR-АГ. В процессе применения неогена 
наблюдалось снижение концентрации в пери-
ферической крови ИЛ-2 при сохраняющемся 
в тех же пределах количестве ИЛ-1, а также 
статистически достоверное увеличение уровня 
ИЛ-4 и ИЛ-6. Однако продукция ИЛ-2, как 
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Выводы:
1. Включение Генферона и Неогена в стандарты схем лечения больных с герпетической инфекцией 
патогенетически обоснованно, так как они оказывают нормализующее воздействие на состояние 
иммунного гомеостаза.
2. Комплекс лечебных мероприятий, включающих ациклические нуклеозиды, Генферон и Неоген, 
является высокоэффективным методом лечения больных с герпесом, позволяющим быстро 
купировать основные клинические проявления заболевания, значительно снизить количество и 
длительность рецидивов.
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спонтанная, так и индуцированная, оставалась 
статистически выше аналогичных показателей 
контрольной группы.

При изучении механизмов воздействия 
Генферона на течение герпеса установлено, что 
при его применении происходила нормализация 
ЕЦТ. Восстановление иммунорегуляторной 
функции естественных клеток киллеров 
(ЕКК) в процессе лечения Генфероном приво-
дило к ослаблению гипертрофированного 
процесса антителообразования. Об этом сви-
детельствовало статистически достоверное 
снижение в периферической крови уровня 
иммуноглобулинов классов G и A. Применение 
Генферона способствовало устранению дисба-
ланса в системе интерферонов. Так, под его 
воздействием наблюдалось значительное сни-
жение уровня сывороточного ИФН до 8,3 ±0,3 Е/
мл при 5,6±0,2 Е/мл в группе здоровых доноров. 
Титр ИФН при спонтанной интерфероновой 
реакции лейкоцитов статистически достоверно 
превышал аналогичный показатель в контрольной 
группе. Продукция лейкоцитами ИФН-α в ответ 
на индукцию вирусом болезни Ньюкасла и в 
ответ на ФГА значительно повысилась. Вместе с 
тем, стандартная монотерапия больных герпесом 
(18 человек) ациклическими нуклеозидами не 

сопровождалась существенным улучшением 
основных показателей, отражающих состояние 
иммунного гомеостаза.

Результаты ближайших и отдаленных 
сроков наблюдения позволили выявить 
существенные различия в последующем течении 
герпеса в сравниваемых группах. Так, из 18 
пациентов, которым назначалась монотерапия 
ацикловиром, у 14 (77,8%) возникли рецидивы 
заболевания (у 4-х – спустя месяц после 
окончания лечения, у 5 спустя 2 месяца и ещё у 
5 больных - на 3-4 месяце наблюдения). Таким 
образом, проведенные исследования показали, 
что лечение ациклическими нуклеозидами не 
оказало существенного воздействие на частоту 
рецидивирования герпетической болезни. Иные 
закономерности прослеживались у больных, 
получавших комплексную терапию, включавшую 
ациклические нуклеозиды, Неоген и Генферон. 
Так, из 39 пациентов рецидивы заболевания 
возникли лишь у 8 (20,5%) в сроки от 6 до 8 
месяцев после окончания лечения, причем они 
протекали с меньшим количеством высыпных 
элементов, не сопровождаясь явлениями общей 
интоксикации и быстро купировались при 
повторном назначении разработанной нами 
методики лечения.


