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Введение

Последние десятилетия характеризуются нарас-
тающей частотой заболеваний, протекающих с по-
ражением иммунной системы, в том числе инфекци-
онного мононуклеоза, вызванного вирусом Эпштей-
на – Барр (ВЭБ) [2, 3, 5]. Среди многочисленных 
факторов, оказывающих непосредственное влияние 
на иммунную систему, особого внимания заслужи-
вают вирусы семейства герпеса, в частности, ВЭБ, 
являющегося основным этиологическим агентом ин-
фекционного мононуклеоза у детей. ВЭБ-инфекция 
имеет особую социальную значимость ввиду ее по-
всеместной распространенности, значительной ча-
стоты стертых форм, высокой степени хронизации 
процесса, а также отсутствия средств специфиче-
ской терапии [1, 4, 6, 7, 8]. Потенциальная онкоген-
ность ВЭБ также обусловливает медико-социальную 
значимость проблемы [12–14].

Современные исследования показывают, что 
перенесенная ВЭБ-инфекция является одним из 
факторов риска нарушения иммунологической 
реактивности, а это ведет к повышению часто-
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Резюме. В статье приведены результаты изучения 
клеточной чувствительности лейкоцитов крови in vitro 
к интерферону-α2 в остром периоде Эпштейна – Барр 
вирусной инфекции и в сроки через 1, 6, 12 месяцев после 
перенесенного заболевания. Установлено, что измене-
ние клеточной чувствительности лейкоцитов крови in 
vitro к интерферону-α2 в динамике заболевания носит 
индивидуальный характер. Это обусловливает необхо-
димость повторного исследования клеточной чувстви-
тельности лейкоцитов крови in vitro к интерферону-α2 
в указанные сроки при назначении повторных курсов ин-
терферонотерапии. 
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Abstract: In this study, the cellular sensitivity of white 
blood cells in vitro to interferon-α2 in children with EBV-in-
fection in the acute period of the disease in terms of the 1, 6, 
12 months after a previous infection. Found that children in 
the dynamics of the EBV-infection, preservation of cell sensi-
tivity at the same level at 1 month after the disease is seen in 
40,5% children, 6 months – 27,8% patients. Lack of cell sen-
sitivity to interferon-α2 blood leukocytes in 12 months after 
undergoing a EBV-infection observed in 88,9% of children. 
During repeated courses interferon-therapy to study cellular 
sensitivity of blood leukocytes for individual selection of the 
drug. 
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ты инфекционных заболеваний респираторного 
тракта и формированию хронической патологии 
ЛОР-органов [3–7].

Проблема иммунологической коррекции ИМ, 
вызванного ВЭБ, актуальна для многих больных, 
причем не только в остром периоде болезни, но 
и в катамнезе после перенесенного заболевания 
[12–14]. Однако в ряде случаев терапия препа-
ратами интерферона у больных ИМ, вызванным 
ВЭБ, имеет низкую эффективность [12–14]. В свя-
зи с этим не подлежит сомнению, что коррекция 
иммунопатологического состояния должна прово-
диться с учетом конкретных иммунологических на-
рушений и индивидуальной чувствительности па-
циента к применяемым препаратам, как в остром 
периоде заболевания, так и при повторных курсах 
интерферонотерапии [5, 6, 8–10]. 

Цель исследования – изучение клеточной 
чувствительности лейкоцитов крови in vitro 
к интерферону-α2 у детей с ИМ, вызванным ВЭБ, 
в остром периоде заболевания и в сроки через 1, 6, 
12 месяцев после перенесенного заболевания. 
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Задачи исследования

1. Изучить индивидуальную клеточную чув-
ствительность in vitro к интерферону-α2 в остром 
периоде ВЭБ-инфекции и в отдаленные сроки по-
сле перенесенного заболевания: через 1, 6, 12 ме-
сяцев.

2. Установить варианты изменения диапазо-
на клеточной чувствительности в динамике забо-
левания.

Материалы и методы 

Объектом исследования явились 73 ребенка 
в возрасте от 3 до 6 лет, находившихся на стацио-
нарном лечении в Городской детской клинической 
больнице № 1 г. Красноярска с диагнозом «Инфек-
ционный мононуклеоз (ВЭБ), типичный, средне-
тяжелая форма» за период с 2007 по 2010 г. Среди 
наблюдаемых детей было 61,6% (85 чел.) мальчиков 
и 38,4% (53 чел.) девочек. 

Диагноз ИМ ВЭБ-этиологии был выставлен на 
основании комплексного обследования больных, 
включающего сбор жалоб, анамнеза заболевания, 
клинического осмотра и данных лабораторных 
методов исследования. Все больные в остром пе-
риоде заболевания имели положительный тест на 
ДНК ВЭБ в лимфоцитах крови и серологические 
маркеры активной ВЭБ-инфекции (VCA IgM (+), 
EA IgG(+). 

Клеточную чувствительность лейкоцитов кро-
ви in vitro к различным дозам интерферона-α2 
(500 тыс. МЕ, 1 млн МЕ, 1,5 млн МЕ) изучали спосо-
бом Л.М. Куртасовой с соавт. (2007) [11]. 

Исследование клеточной чувствительности 
лейкоцитов крови in vitro к различным дозам 
(500 тыс. МЕ, 1 млн МЕ, 1,5 млн МЕ) интерферона-
α2 в остром периоде ВЭБ-инфекции проведено 
у 73 пациентов, которые были разделены на две 
подгруппы. В подгруппу Ia (n�58) вошли пациен-Ia (n�58) вошли пациен- (n�58) вошли пациен-n�58) вошли пациен-�58) вошли пациен-
ты, у которых была выявлена чувствительность 

к различным дозам интерферона-α2. Подгруппу 
Ib (n�15) составили дети, у которых отсутствова- (n�15) составили дети, у которых отсутствова-n�15) составили дети, у которых отсутствова-�15) составили дети, у которых отсутствова-
ла индивидуальная клеточная чувствительность 
к исследуемым дозам интерферона-α2. В качестве 
контрольной группы обследовано 35 практически 
здоровых детей.

Результаты и обсуждение

В результате изучения клеточной чувствитель-
ности лейкоцитов крови in vitro к интерферону-α2 
в остром периоде заболевания было установлено, 
что чувствительность к минимальной исследуе-
мой дозе интерферона-α2 (500 тыс. МЕ) имела ме-
сто у 8,2±3,2% больных, к средней (1 млн МЕ) – 
у 9,6±3,4%, к максимальной (1,5 млн МЕ) – 
у 4,1±2,3% детей. Одновременно чувствительность 
к минимальной и к средней дозам регистрировалась 
у 11±3,7% больных, к минимальной и максималь-
ной дозам – у 6,8±3,0% пациентов. У 12,3±3,8% 
больных имела место чувствительность к средней 
и максимальной дозам используемого препарата, 
у 27,4±5,2% детей была выявлена индивидуальная 
клеточная чувствительность in vitro ко всем иссле-
дуемым дозам интерферона-α2. Таким образом, 
у преобладающего большинства пациентов в остром 
периоде заболевания была выявлена клеточная чув-
ствительность к различным дозам используемого 
препарата, что убедительно свидетельствует о це-
лесообразности введения экзогенного интерферо-
на при данной инфекции (табл.). 

Анализируя исходы и варианты течения ИМ 
ВЭБ-этиологии, а также заболеваемость детей 
в катамнезе ВЭБ-инфекции, мы установили, что 
в ряде случаев, даже в отдаленный период после 
перенесенного заболевания, больные нуждаются 
в назначении иммунотерапии, которую целесоо-
бразно осуществлять в индивидуально подобран-
ных дозах, в соответствии с результатами иссле-
дования клеточной чувствительности лейкоцитов 

Таблица

Индивидуальная клеточная чувствительность in vitro к интерферону-α2 у больных  
ВЭБ-инфекцией в остром периоде заболевания

Индивидуальная клеточная 
чувствительность in vitro  

к интерферону-α2

Наблюдаемые дети

Контрольная группа 
(n�30)

Ib-группа
(n�15)

Ia-группа
(n�58)

Р по критерию χ2

абс. % абс. % абс. %

Наличие индивидуальной 
клеточной чувствительности

24 80±7,3 0 0,0 58 100±0,0 р1<0,001
р2<0,001
р3<0,001

Отсутствие индивидуальной 
клеточной чувствительности 

6 20±7,3 15 100±0,0 0 0±0,0 р1<0,001
р2<0,001
р3<0,001

р
1 
– статистически достоверные различия между показателями у пациентов Ia- и Ib-группы;

р
2 
– статистически достоверные различия между показателями у пациентов Ia-группы и контрольной группы;

р
3
 – статистически достоверные различия между показателями у пациентов Ib-группы и контрольной группы. 
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in vitro к интерферону-α2 [1, 8, 10]. При этом да-
леко не всегда, как в остром периоде болезни, так 
и в катамнезе заболевания, у больных имеет место 
чувствительность к вводимому препарату [1, 8, 
10]. В связи с этим мы сочли целесообразным про-
следить динамику изменения индивидуальной кле-
точной чувствительности in vitro к интерферону-α2 
у детей в катамнезе ИМ, вызванного ВЭБ. 

Исследование индивидуальной клеточной чув-
ствительности in vitro к интерферону-α2 через 
месяц после перенесенного заболевания было 
проведено у 47 пациентов, при этом у 71,4±7,0% 
(30 чел.) больных Ia-группы сохранялась клеточная 
чувствительность in vitro к интерферону-α2, тогда 
как у 28,6±7,0% (12 чел.) она отсутствовала. В то же 
время у троих больных, не имеющих чувствитель-
ности к исследуемым дозам препарата в остром 
периоде заболевания (подгруппа Ib), отмечалось 
ее возникновение. 

Через полгода после перенесенного заболе-
вания исследование индивидуальной клеточной 
чувствительности in vitro к интерферону-α2 было 
проведено у 44 пациентов, из которых 81,8±5,8% 
(36 чел.) относились к Ia-подгруппе, а 18,2±5,8% 
(8 чел.) – к Ib-подгруппе. При анализе показате-Ib-подгруппе. При анализе показате--подгруппе. При анализе показате-
лей индивидуальной клеточной чувствительности 
к различным дозам исследуемого препарата в этот 
период у 27,8±7,5% (10 чел.) пациентов подгруп-
пы Ia выявлена индивидуальная клеточная чув-Ia выявлена индивидуальная клеточная чув- выявлена индивидуальная клеточная чув-
ствительность in vitro ко всем дозам интерферо-
на-α2. Чувствительность к минимальной дозе от-
мечалась у 2 больных, к средней – у 1 ребенка, 
к максимальной дозе – у 2 человек. Одновремен-
но наличие индивидуальной клеточной чувстви-
тельности in vitro к интерферону-α2 как к мини-
мальной, так и к средней дозам выявлено только 
у одного больного, к минимальной и максималь-
ной дозам – у двоих пациентов. Индивидуальная 
клеточная чувствительность in vitro при введении 
средней и максимальной доз исследуемого препа-
рата отмечена также только у одного больного.

При исследовании индивидуальной клеточной 
чувствительности in vitro к интерферону-α2 у па-
циентов с отсутствием клеточной чувствитель-
ности лейкоцитов крови к исследуемым дозам 
интерферона-α2 (Ib-подгруппа) в остром периоде 
заболевания выявлено, что спустя 6 мес. у 62,5% 
(5 чел.) детей по-прежнему не отмечалось клеточ-
ной чувствительности лейкоцитов крови к вво-
димому препарату. Ни у одного больного не было 
выявлено клеточной чувствительности ни к ми-
нимальной, ни к средней дозам интерферона-α2. 
У двоих больных появилась клеточная чувстви-
тельность лейкоцитов крови только к максималь-
ной дозе. У одного пациента отмечалась клеточ-
ная чувствительность при введении минимальной 
и средней доз интерферона-α2. 

Через 12 месяцев после перенесенного заболе-
вания исследование индивидуальной клеточной 
чувствительности in vitro к интерферону-α2 про-
водилось у 22 пациентов. При этом у 88,9±7,4% 
(16 чел.) больных Ia-подгруппы отсутствовала 
индивидуальная клеточная чувствительность 
лейкоцитов крови in vitro к исследуемым дозам 
интерферона-α2 и только у 11,1±7,4% (2 чел.) име-
ла место клеточная чувствительность к исследуе-
мым дозам препарата. У 2 пациентов Ib-подгруппы 
была выявлена клеточная чувствительность лейко-
цитов крови in vitro к интерферону-α2, а у 2 детей 
она отсутствовала. При этом наличие клеточной 
чувствительности у больных Ia-группы отмечалось 
только к максимальной дозе (1 чел.) и у такого же 
количества – к средней и максимальной дозам 
вводимого препарата. 

У 2 больных Ib-группы не было выявлено кле-Ib-группы не было выявлено кле--группы не было выявлено кле-
точной чувствительности лейкоцитов крови 
к интерферону-α2, у 1 ребенка отмечалась индиви-
дуальная клеточная чувствительность in vitro при 
введении интерферона-α2 в средней и максималь-
ной дозах и еще у 1 пациента – ко всем исследуе-
мым дозам препарата. 

Изучение клеточной чувствительности лейко-
цитов крови к препаратам интерферона в остром 
периоде ИМ, вызванного ВЭБ, и в течение 12 меся-
цев периода реконвалесценции позволили выявить 
четыре типа изменения клеточной чувствительно-
сти лейкоцитов крови in vitro к интерферону-α2 
в динамике ВЭБ-инфекции. 

К I типу мы отнесли случаи, при которых ин-I типу мы отнесли случаи, при которых ин- типу мы отнесли случаи, при которых ин-
дивидуальная клеточная чувствительность лейко-
цитов крови in vitro к интерферону-α2 отмечалась 
в остром периоде заболевания и сохранялась в ка-
тамнезе ВЭБ-инфекции. Такой вариант клеточной 
чувствительности лейкоцитов крови регистриро-
вался в 36,1±6,1% (22 чел.) случаев. 

При наличии индивидуальной клеточной чув-
ствительности лейкоцитов крови in vitro к ин-
терферону-α2 в остром периоде ИМ и при исчезно-
вении клеточной чувствительности к исследуемым 
дозам препарата в катамнезе заболевания реги-
стрировался II тип изменения. Данный тип реаги-II тип изменения. Данный тип реаги- тип изменения. Данный тип реаги-
рования на введение экзогенного интерферона-α2 
встречался наиболее часто – у 44,3±6,4% (27 чел.) 
пациентов. 

Отсутствие индивидуальной клеточной чув-
ствительности лейкоцитов крови in vitro к интер-
ферону-α2 в остром периоде болезни с последую-
щим появлением чувствительности в катамнезе за-
болевания (III тип) имело место только у 8,2±3,5% 
(5 чел.) детей. Выявлено, что у 11,5±4,1% (7 чел.) 
больных наблюдался IV тип изменения чувстви-IV тип изменения чувстви- тип изменения чувстви-
тельности к исследуемому препарату: при отсут-
ствии индивидуальной клеточной чувствительно-
сти in vitro к интерферону-α2 в остром периоде не 
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отмечалось ее появления и в отдаленные сроки по-
сле перенесенного заболевания. 

При исследовании индивидуальной клеточ-
ной чувствительности лейкоцитов крови in vitro 
к интерферону-α2 было выявлено, что через месяц 
после перенесенного ИМ, вызванного ВЭБ, у боль-
ных имеют место четыре типа изменения клеточ-
ной чувствительности к интерферону-α2. 

Первый тип изменения клеточной чувствитель-
ности лейкоцитов крови характеризовался сохра-
нением чувствительности лейкоцитов крови к дозе, 
назначенной больному в остром периоде заболева-
ния. Такой вариант встречался у 40,5±7,6% (17 чел.) 
наблюдаемых детей. Второй по частоте встречае-
мости вариант изменения индивидуальной клеточ-
ной чувствительности in vitro к интерферону-α2 за-
ключался в исчезновении чувствительности к ис-
следуемым дозам через месяц после перенесенно-
го заболевания и имел место у 28,6±7,0% (12 чел.) 
больных. У 21,4±6,3% (9 чел.) больных отмечалось 
снижение клеточной чувствительности. При этом 
чувствительность наблюдалась к более высокой, 
чем в остром периоде, дозе интерферона-α2. По-
вышение уровня клеточной чувствительности и, 
соответственно, наличие индивидуальной клеточ-
ной чувствительности к меньшей дозе исследуемо-
го препарата отмечалось только у 9,5±4,5% (4 чел.) 
пациентов. 

При анализе уровня индивидуальной клеточ-
ной чувствительности лейкоцитов крови in vitro 
к интерферону-α2 через 6 месяцев после пере-
несенного заболевания установлено, что сни-
жение уровня клеточной чувствительности, ха-
рактеризующееся положительным ответом на 
введение большей дозы препарата, отмечалось 
у 11,1±5,2% (4 чел.) детей, повышение уровня кле-
точной чувствительности – у 13,9±5,8% (5 чел.). 
Преобладающий вариант изменения индивиду-
альной клеточной чувствительности заключался 
в исчезновении положительного ответа лейко-
цитов крови на воздействие всех исследуемых 
доз интерферона-α2. Такой вариант имел место 
у 47,2±8,3% (17 чел.). Сохранение чувствитель-
ности на прежнем уровне отмечалось у 27,8±7,5% 
(10 чел.) детей.

При анализе уровня индивидуальной клеточ-
ной чувствительности лейкоцитов крови in vitro 
к интерферону-α2 в отдаленные сроки после пере-
несенной ВЭБ-инфекции (12 мес.) было выявлено, 
что только у 11,1±7,4% (2 чел.) пациентов наблю-
далось снижение чувствительности, у преобла-
дающего большинства – 88,9±7,4% (16 чел.) детей 
отмечалось отсутствие клеточной чувствительно-
сти лейкоцитов крови на все исследуемые дозы 
интерферона-α2. 

Следовательно, у преобладающего числа ре-
конвалесцентов ИМ, вызванного ВЭБ, в катамнезе 

заболевания отмечается исчезновение клеточной 
чувствительности лейкоцитов крови к исследуе-
мым дозам интерферона-α2 либо снижение уров-
ня клеточной чувствительности. Вероятно, это 
обусловлено снижением «потребности» клетки 
к введению экзогенного интерферона и косвенно 
свидетельствует о восстановлении интерфероно-
вого звена иммунной системы. Таким образом, мы 
полагаем, что исчезновение клеточной чувстви-
тельности к интерферону-α2, а также снижение 
уровня клеточной чувствительности можно расце-
нивать как благоприятное для данного конкретно-
го больного.

Выводы

1. Изменение клеточной чувствительности лей-
коцитов крови in vitro к интерферону-α2 у детей 
в остром периоде ИМ, вызванного ВЭБ, и в ка-
тамнезе носит индивидуальный характер, при 
этом сохранение клеточной чувствительности на 
прежнем уровне через 1 месяц после перенесен-
ного заболевания отмечается у 40,5±7,6% детей, 
через 6 месяцев – у 27,8±7,5% пациентов. Через 
12 месяцев после перенесенной ВЭБ-инфекции 
у 88,9±7,4% детей отсутствует клеточная чувстви-
тельность лейкоцитов крови к исследуемым дозам 
интерферона-α2. 

2. При формировании неблагоприятных вариан-
тов течения болезни и необходимости повторных 
курсов интерферонотерапии в катамнезе заболева-
ния необходимо исследование клеточной чувстви-
тельности лейкоцитов крови in vitro к интерферону-α2 
для назначения препарата в дозе, соответствующей 
выявленной чувствительности. 
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