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КлиниКо-морфологичесКие подходы  
К дифференциальной диагностиКе дифтеритичесКих 
Колитов

В.А. Цинзерлинг1, Е.И. Белинская1,2,3, В.В. Свистунов2,3 
1 Санкт-Петербургский государственный университет, Санкт-Петербург, Россия 
2 Иркутская городская клиническая больница № 1, Иркутск, Россия 
3 Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия

Clinical and morphological approaches to the differential diagnosis of diphtheric colitis
V.A. Tsinserling1, E.I. Belinskaya1,2,3, V.V. Svistunov2,3

1 Saint-Petersburg State University, Saint-Petersburg, Russia
2 Irkutsk City Clinical Hospital № 1, Irkutsk, Russia
3 Irkutsk State Medical University, Irkutsk, Russia

Резюме. Воспалительные заболевания толстого 
кишечника представляют собой обширную группу но-
зологических форм, среди которых чаще встречаются 
острые кишечные инфекции, в первую очередь дизенте-
рия, хронические воспалительные заболевания, такие 
как неспецифический язвенный колит и болезнь Крона 
с поражением толстой кишки, антибиотик-ассоции-
рованные и ишемические поражения толстой кишки. 
Несмотря на широкое распространение и тенденцию 
к учащению воспалительных заболеваний толстого 
кишечника имеются трудности в их дифференциаль-
ной диагностике. Это обусловлено, с одной стороны, 
схожей клинической картиной заболеваний, в которой 
чаще всего представлены диарейный и болевой абдоми-
нальный синдромы различной степени выраженности, 
а с другой стороны, недостатками лабораторных ме-
тодов диагностики. В статье рассматриваются клини-
ческие и морфологические аспекты дифференциальной 
диагностики колитов с более подробной характеристи-
кой дифтеритических колитов различной этиологии. 
Представлены морфологические дифференциально-
диагностические критерии, а также сводная таблица 
сравнительной характеристики псевдомембранозного 
антибиотик-ассоциированного колита, дифтеритиче-
ского колита дизентерийной этиологии, инвазивного 
кандидоза кишечника, неспецифического язвенного ко-
лита и хронического ишемического колита. Подчерки-
вается важность комплексного подхода к дифференци-
альной диагностике заболеваний толстого кишечника, 
основанного на анализе анамнестических, клинико-ла-
бораторных и морфологических данных. Предложен ал-
горитм по оптимизации дифференциальной диагности-
ки воспалительных заболеваний толстого кишечника 
с рекомендациями для проведения качественного мор-
фологического исследования.

Ключевые слова: колит, морфология, дизентерия, 
псевдомембранозный колит, ишемический колит, не-
специфический язвенный колит, кандидоз кишечника.

Abstract. Inflammatory bowel diseases is a large group 
of nosologic forms such as more frequent acute intestinal in-
fection, especially dysentery, chronic inflammatory diseases 
such as ulcerative colitis and Cron’s disease with lesions of 
the bowel, antibiotics-associated and ischemic colitis. There 
are some difficulties in differential diagnostics of inflamma-
tory bowel diseases despite their widespread and tendency 
to more frequent occurrence. On the one hand, this is largely 
due to similar clinical picture which is most often presented 
by diarrhea and abdominal pain of different degree of inten-
sity, and, on the other hand, by the disadvantages of labora-
tory diagnostics techniques. The article discusses the prob-
lem of clinical and morphological aspects of the differential 
colitis diagnostics with more detailed characteristics of fi-
brinous colitis of different etiology. The morphological dif-
ferential diagnostics criteria, as well as a summary table of 
comparative characteristics of antibiotics-associated pseu-
domembranous colitis, dysentery, invasive candidiasis of 
bowel, ulcerative colitis and ischemic colitis have been pre-
sented. The importance of an integrated approach to the dif-
ferential diagnostics of inflammatory bowel diseases, based 
on the analysis of anamnesis, clinical-laboratory and mor-
phological data is stressed. The algorithm for optimizing of 
differential diagnostics of inflammatory bowel diseases with 
recommendations for qualitative morphological examination 
has been suggested. 

Key words: colitis, morphology, dysentery, pseudomem-
branous colitis, ischemic colitis, ulcerative colitis, intestinal 
candidiasis.
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Воспалительные заболевания кишечника пред-
ставляют собой крупную группу гетерогенных 
заболеваний. Несмотря на отсутствие точных 
статистических данных о суммарной частоте ко-
литов, экспертная оценка позволяет говорить об 
отчетливой тенденции к их учащению. Учитывая 
возрастающую роль эндоскопических и морфоло-
гических методов исследования при воспалитель-
ной патологии кишечника, необходимы четкие 
морфологические дифференциальные критерии. 
Мы выбрали наиболее распространенные колиты, 
протекающие с развитием фибринозного воспале-
ния слизистой толстой кишки, чтобы выявить ха-
рактерные клинико-морфологические признаки 
для каждой нозологии. В эту группу вошли острые 
кишечные инфекции (ОКИ) – прежде всего ди-
зентерия, вызванная S. flexneri 2a и S. disenteriae, 
ишемический колит с формированием псевдо-
мембран, антибиотик-ассоциированные пораже-
ния кишечника и хронические воспалительные 
заболевания толстой кишки (в первую очередь 
неспеци фический язвенный колит и варианты бо-
лезни Крона с вовлечением толстого кишечника).

В России заболеваемость ОКИ остается на 
высоком уровне, устойчиво занимая 2–3-е ме-
сто среди всех инфекционных болезней [1–3]. 
В 1990-е гг. был отмечен значительный рост числа 
больных дизентерией в России, особенно неблаго-
приятная ситуация была констатирована в Санкт-
Петербурге. Так, в 1994 г. в этом городе уровень за-
болеваемости дизентерией достиг эпидемического 
уровня и составил 203,7 на 100 тыс. населения при 
высокой смертности. Нельзя исключить, что зна-
чительно более благоприятные показатели по мно-
гим другим регионам связаны с недоучетом как 
заболеваемости, так и смертности, особенно при 
непроведении бактериологических исследований 
или их отрицательном результате. Повышение за-
болеваемости сопровождалось преобладанием в 
этиологической структуре высоковирулентного 
и контагиозного возбудителя Shigella flexneri 2a 
с высокими вирулентными и патогенными свой-
ствами с преобладанием тяжёлых форм болезни 
[4, 5]. Тяжелое течение дизентерии характеризу-
ется очень быстрым развитием заболевания, рез-
ко выраженным общим токсикозом, глубокими 
нарушениями деятельности сердечно-сосудистой 
системы и яркой симптоматикой колитического 
синдрома. Морфологические проявления тяже-
лого течения дизентерии, вызванной S. flexneri 2a, 
аналогичны дизентерии при S. disenteriae и про-
являются в виде фибринозного воспаления сли-
зистой толстой кишки. После отторжения фибри-
нозных налетов и некротических масс образуются 
медленно заживающие язвы. Особые диагности-
ческие трудности представляют наблюдения с за-
тяжным течением и невыраженными общеинфек-

ционными симптомами. Последнее десятилетие 
характеризовалось значимым снижением забо-
леваемости бактериальной дизентерией, однако 
в структуре причин вспышечной заболеваемости 
шигеллы по-прежнему сохраняют свои позиции: 
ежегодный удельный вес шигеллезов составля-
ет 9–10% от всех ОКИ установленной этиологии 
[2, 3]. Для лабораторной диагностики ОКИ исполь-
зуются бактериологические, серологические ме-
тоды, ПЦР. Большинство авторов сходятся в том, 
что этиологическая расшифровка прежде всего 
необходима как для оптимизации лечения, так и 
для проведения противоэпидемических меропри-
ятий. Американским обществом инфекционных 
болезней рекомендуется избирательный подход 
для назначения культурального исследования ис-
пражнений. Использование методов иммунофер-
ментного анализа (ИФА) и ПЦР позволяет зна-
чительно повысить чувствительность диагности-
ческого исследования [6]. К сожалению, в отече-
ственной клинической и патолого-анатомической 
практике этиология острых кишечных инфекций 
нередко остается нерасшифрованной.

В настоящее время все большее клиническое 
и эпидемиологическое значение приобретают 
Сlostridium difficile-ассоциированные колиты – 
псевдомембранозный колит (ПМК) [7–12]. Фак-
торами риска развития ПМК являются антибакте-
риальная терапия, стационарное лечение, возраст 
старше 65 лет, прием ингибиторов протонной пом-
пы, цитостатиков, иммунодефицитные состояния, 
операции на органах брюшной полости, тяжелая 
сопутствующая патология [7–9, 11]. Недавнее при-
менение антибиотиков предшествует развитию 
ПМК в 60–85% случаев [7, 8]. Манифестация ПМК 
может развиться как непосредственно в период 
лечения антибиотиками, так и спустя 1–10 дней 
после его окончания. Возможно и отсроченное раз-
витие колита через 6–8 недель после прекраще-
ния антибиотикотерапии. Клиническая картина 
ПМК может быть весьма вариабельной, поскольку 
данное заболевание осложняет течение основного 
патологического процесса. Типичная клиническая 
картина ПМК включает в себя жидкий стул, боль в 
животе и лихорадку. Степень выраженности этих 
признаков может широко варьировать. С начала 
XXI в. в связи с распространением новых гиперви-
рулентных штаммов C. difficile, среди которых до-
минирует штамм PCR 027 (NАР1), отмечено значи-
тельное увеличение частоты инфекции, вызванной 
C. difficile и ПМК с развитием тяжелых форм с вы-
сокой летальностью. Данный штамм возбудителя 
характеризуется повышенной продукцией токси-
нов А и В и выработкой дополнительного бинарного 
токсина, что обеспечивает его высокую вирулент-
ность и плохой ответ на стандартную медикамен-
тозную терапию. Со способностью к гиперспору-
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ляции штамма PCR 027 (NАР1) и формированию 
биопленок связаны частые рецидивы инфекции 
[9]. По сведениям литературы, с 2000 г. частота но-
зокомиального C. difficile-ассоциированного коли-
та возросла в 4 раза [12]. По данным прозектур го-
рода Иркутска, число случаев ПМК, выявленного 
на аутопсиях в период 2005–2014 гг., увеличилось 
в 8,7 раз [7, 8].

На фоне широкого применения антибактери-
альных препаратов не теряют актуальность гриб-
ковые поражения желудочно-кишечного тракта, 
в частности, кандидоз кишечника. По данным 
Н.Ф. Муляр, в последние годы имеется тенденция 
к росту встречаемости сопутствующей грибковой 
инфекции при антибиотик-ассоциированных диа-
реях [13]. Клинически феномен роста грибов в ки-
шечнике может представлять собой носительство, 
неинвазивный микотический процесс и инвазив-
ный кандидоз. Инвазивный кандидоз кишечника, 
связанный с формированием дрожжевыми клет-
ками псевдомицелия и внедрением последнего 
в ткани кишечника, чаще развивается у больных 
с иммунодефицитными состояниями. Кандидоз-
ный колит наиболее характерен для ВИЧ-ин фек-
ции в стадии СПИД. Наряду с наиболее частым 
возбудителем C. albicans, отмечается учащение 
заболеваний, вызванных другими возбудителями 
(C. parapsilosis, C. glabrata, С. tropicalis и др.). Кли-
нические проявления не имеют абсолютной спец-
ифичности и складываются из абдоминального бо-
левого синдрома, диареи и лихорадки.

Большой удельный вес среди заболеваний ки-
шечника занимают хронические воспалительные 
заболевания – неспецифический язвенный ко-
лит (НЯК) и болезнь Крона. Язвенный колит – 
это хроническое заболевание неясной этиологии, 
с повторяющимися эпизодами болей в животе, 
часто сопровождающееся диареей. По данным 
Ю.В. Горгун, на долю язвенного колита приходит-
ся около 70% всех колитов, диагностируемых по 
клинико-эндоскопическим данным и имеющих 
гистологическое подтверждение [14]. Поражения 
толстого кишечника при болезни Крона редки, ни-
когда не бывают изолированными и поэтому нами 
при представлении дифференциально-диагности-
ческих критериев не рассматриваются.

Широко распространены в практике ишеми-
ческие поражения толстой кишки. Среди лиц по-
жилого возраста на долю ишемических колитов 
приходится не менее трети всех воспалительных 
изменений толстой кишки. В данной группе па-
циентов преобладает гангренозная форма пора-
жения, обычно не вызывающая диагностических 
затруднений. Однако в инфекционные больницы 
пациенты с ишемическими поражениями систе-
матически поступают с диагнозом «энтероколит 
неясной этиологии». Учитывая широкий спектр 

причин ишемических поражений кишечника (ок-
клюзионная патология сосудов, неокклюзионные 
факторы) с развитием хронических форм ише-
мической болезни толстой кишки в различных 
возрастных группах, данная патология не теряет 
своей актуальности. Для транзиторной формы 
ишемического поражения кишечника характерно 
появление внезапных схваткообразных болей в 
животе, сочетающихся с тенезмами. Позже появ-
ляется диарея с примесью крови.

Все вышеперечисленные заболевания имеют 
схожую клиническую картину, складывающуюся 
из диарейного и болевого абдоминального синдро-
мов, что не позволяет в большинстве случаев по-
ставить окончательный диагноз на основании кли-
нической симптоматики. Имеются определенные 
трудности в лабораторной диагностике данных па-
тологий. Так, среди всех ОКИ на долю инфекций 
с установленной этиологией приходится не более 
50% [1, 3]. По нашим данным, прижизненная диа-
гностика ПМК в стационарах г. Иркутска состав-
ляет около 15% [7, 8]. Принципиальный недостаток 
культурального и микологического исследования 
при подозрении на кандидоз кишечника состоит в 
том, что данный метод не позволяет отличить инва-
зивный кандидоз от кандидоносительства. Извест-
но, что высев из фекалий Candida spp во многих 
случаях диагностического значения не имеет. На 
сложности в диагностике НЯК указывает то, что от 
момента появления первых симптомов заболева-
ния до постановки диагноза проходит от 10 меся-
цев до 5 лет [15, 16].

На сегодняшний день эндоскопическое иссле-
дование с биопсией и последующим гистологиче-
ским исследованием являются одними из главных 
методов диагностики заболеваний толстой кишки. 
Однако из-за стереотипной реакции слизистой 
оболочки на повреждение постановка как при-
жизненного, так и посмертного морфологического 
диагноза зачастую также вызывает затруднения. 

Для многих заболеваний характерно так назы-
ваемое псевдомембранозное поражение толстого 
кишечника как вариант дифтеритического вос-
паления. В некоторых литературных источниках 
описывается, что псевдомембраны – возвышаю-
щиеся желтые бляшки из фибрина, слизи и ней-
трофилов – являются патогномоничным призна-
ком ПМК [17, 18]. Однако формирование псевдо-
мембран возможно и при других воспалительных 
заболеваниях толстой кишки (НЯК, болезнь Кро-
на), инфекционных поражениях (дизентерия, кан-
дидоз, сальмонеллез, цитомегаловирусное пора-
жение, эшерихиоз, кампилобактериоз), ишемиче-
ском колите, воздействии лекарственных средств 
(НПВС), коллагеновом колите, уремии [19–22]. 
Так, по данным исследования, проведенного 
H.P.S. Sadchev et al., при эндемической дизенте-
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рии, вызванной S. flexneri и S. dysenteriae форми-
рование псевдомембран наблюдалось в 18% случа-
ев при шигеллезе S. flexneri и у 66,7% больных при 
шигеллезе S. dysenteriae [19]. C.M. Hunt et al. ис-
следовали клинические и морфологические про-
явления 5 случаев инфекции, вызванной Esherichia 
coli (серотип 0157:Н7), и в одном случае выявили 
псевдомембранозное поражение толстой кишки 
[20]. O. Olofinlade et al. сообщили о 4 случаях ПМК, 
ассоциированного с цитомегаловирусом у ВИЧ-
по ложительных пациентов [21]. T. Berdichevski 
et al. описали формирование псевдомембран при 
обострении болезни Крона [22].

Для ПМК характерно поражение дистальных 
отделов толстой кишки, однако приблизительно 
у 10–30% пациентов процесс распространяется 
на поперечно-ободочную и восходящую кишку 
[18]. В типичных случаях при ПМК на слизистой 
визуализируются многочисленные возвышающи-
еся желтые, бело-желтые бляшки диаметром 0,2–
20 мм, располагающиеся на нормальной или ги-
перемированной слизистой оболочке [7, 8, 11, 17, 
18]. Бляшки могут сливаться, образуя псевдомем-
бранозные поля, или даже вся слизистая оболоч-
ка может быть покрыта толстым слоем фибрина, 
который плотно спаян с подлежащими тканями. 
Возможно отторжение фибриновых пленок с об-
разованием дефектов слизистой, могут встречать-
ся глубокие язвы с перфорацией. При гистологи-
ческом исследовании бляшка или псевдомембрана 
состоит из слизи, фибрина, лейкоцитов и слущен-
ных эпителиоцитов и микробной флоры толстого 
кишечника [7, 8, 17, 18]. Повреждение слизистой 
развивается последовательно, выделяют три сме-
няющих друг друга стадии: мозаичный некроз 
эпителия с экссудацией фибрина и лейкоцитов, 
появления язв, покрытых кратероподобными на-
ложениями, и формирование обширного язвенно-
некротического поражения с псевдомембранами. 
Характерным признаком ПМК служит мозаич-
ность поражения – пораженные участки череду-
ются с участками неизмененной слизистой обо-
лочки, а также гиперсекреция слизи с кистозной 
дилатацией желез в области повреждения [18]. 

По данным ПАО ОГАУЗ «ИГКБ № 1» за 2008–
2014 гг., на аутопсиях выявлено 33 случая ПМК. Во 
всех наблюдениях в процесс были вовлечены дис-
тальные отделы толстой кишки, в 27 (81,8%) случа-
ях поражение распространялось до илеоцекаль-
ного клапана. Бляшки располагались дискретно 
на гиперемированной слизистой (рис. 1), а в 42,4% 
случаев имелись участки слияния бляшек с фор-
мированием крупных полей поражения, распро-
страняющихся на всю окружность кишки (рис. 2). 
Особенностью такого сливного поражения при 
ПМК служила локализация данных изменений 
исключительно в дистальных отделах кишечни-

ка [7, 8]. При гистологическом исследовании псев-
домембрана состояла из слизи, фибрина, лейко-
цитов и десквамированного эпителия (рис. 3). Во 
всех случаях изменения чередовались с участками 
неповрежденной слизистой (рис. 4). В 93,9% случа-
ев наблюдалась гиперсекреция слизи, а в 72,7% – 
имелась кистозная дилатация крипт. Во всех на-
блюдениях ПМК имели место расстройства крово-
обращения в виде расширения и полнокровия со-
судов и отек подслизистой основы. В 69,7% случаев 
в сосудах подслизистого слоя определялись обту-
рирующие тромбы без признаков организации. 

Таким образом, ключом к диагностике ПМК 
служат сохранные очаги слизистой оболочки меж-
ду участками поражения. Однако следует пом-
нить, что результаты гистологического исследова-
ния отсрочены. В данных случаях особое значение 
должно уделяться данным анамнеза. Как подчер-
кивают А.С. Кветная и соавт., при подозрении на 
Clostridium difficile-инфекцию особое внимание 
следует уделять анамнестическим данным об анти-
биотикотерапии, гормональной и химиотерапии, 
заболеваниям кишечника, наличию онкологиче-
ских заболеваний [23]. При подозрении на ПМК 
крайне желательно использовать методы лабора-
торной диагностики, направленные на выявление 
возбудителя и их токсинов.

Для тяжелого течения дизентерии, вызван-
ной шигеллой Григорьева – Шига (Shigella 
dysenteriae) или шигеллой Флекснера 2а, харак-
терны обширные фибринозные поражения тол-
стого кишечника, начинающиеся с прямой и сиг-
мовидной кишки (рис. 5). При гистологическом ис-
следовании биоптатов и аутопсийного материала 
при дизентерии изменения стенки толстой кишки 
неспецифичны и характеризуются обширными 
некрозами слизистой различной глубины, пропи-
танными фибрином (рис. 6)

С поражениями слизистой толстой кишки 
по типу псевдомембранозного колита протека-
ет инвазивный кандидоз. Для него характерны 
эрозивно-фибринозные и язвенно-фибриноз-
ные изменения слизистой. Для подтверждения 
диагноза необходимо обнаружение нитчатых 
форм Candida spp. в тканях при гистологическом 
исследовании [20]. По нашим данным, высев 
Candida spp. получен в 90,9% случаев C. difficile-
ассоциированного ПМК – во всех этих случаях 
при гистофунгоскопии как нитчатые, так и дрож-
жеподобные формы гриба в гистологических сре-
зах отсутствовали, что свидетельствует в пользу 
кандидоносительства и дисбиоза кишечника с из-
быточным ростом Candida spp., а не о кандидоз-
ном колите. По сведениям М.А. Шевякова и со-
авт., частота микст-инфекции при дисбиозе ки-
шечника с повышенной пролиферацией грибов 
рода Candida составляет 63% [24].
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Рис. 2. Псевдомембранозный колит. В прямой кишке 
поражение представлено обширными участками  
с серо-желтыми наложениями фибрина

Рис. 4. Псевдомембранозный колит. Ограниченное 
поражение в виде гриба. Окраска азур-эозином, ув. ×40

Рис. 5. Инфекционный дифтеритический колит 
дизентерийной этиологии. На слизистой обширные 
желто-зеленые фибринозные наложения

Рис. 6. Дизентерия. Тотальный глубокий некроз 
слизистой оболочки, пропитанный фибрином. Окраска 
фосфорно-вольфрамовый гематоксилин, ув. ×100

Рис. 3. Псевдомембранозный колит. Псевдомембрана 
состоит из слизи, фибрина, нейтрофилов. Окраска 
гематоксилин-эозин, ув. ×40

Рис. 1. Псевдомембранозный колит
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В литературе описано и на практике нередко 
встречается формирование псевдомембран при ише-
мическом энтерите и колите. Дифференциальными 
признаками ишемического колита при макроскопи-
ческом исследовании является редкое вовлечение 
в процесс прямой кишки – от 4 до 16%, в то время как 
при ПМК поражение чаще всего начинается именно 
с дистальных отделов толстой и крайне редко распро-
страняется на тонкую кишку [18]. Для ишемического 
колита характерны атрофия крипт, кровоизлияния 
в собственной пластинке, глубокие распространен-
ные некрозы [25]. Основными признаками, отлича-
ющими ишемический колит при гистологическом 
исследовании от ПМК и других инфекционных ко-
литов, является наличие грануляционной ткани 
и/или участков склероза и гиалиноза в собственной 
пластинке слизистой, возможно наличие макрофагов 
с гемосидерином [18, 25] (рис. 7). По данным Л.И. Ару-
ина и соавт., при ишемическом колите тромбы в со-
судах подслизистого слоя определяются и вне изъ-
язвлений, что отличает его от ПМК [22]. Однако мы 
наблюдали тромбы в сосудах подслизистого слоя вне 
участков изъязвления слизистой при ПМК, поэтому 
данный признак не может считаться надежным диа-
гностическим критерием (рис. 8). 

При умеренной и высокой активности язвен-
ного колита при макроскопическом осмотре выяв-
ляются язвенные дефекты, нередко сливающиеся 
между собой, покрытые фибринозно-гнойными 
наложениями (рис. 9). Для НЯК характерно по-
ражение прямой кишки и формирование псев-
дополипов. При гистологическом исследовании 
при НЯК определяется диффузный интенсивный 
инфильтрат в собственной пластинке слизистой 
из лимфоцитов, плазмоцитов и гранулоцитов, 
причем нейтрофилы не преобладают в инфиль-
трате даже при обострении процесса (рис. 10).  

Рис. 7. Ишемический колит. В собственной пластинке 
склероз; некроз слизистой оболочки. Окраска  
по Ван-Гизону, ув. ×100

Рис. 8. Псевдомембранозный колит. Тромбы в сосудах 
подслизистого слоя, базальные отделы слизистой не 
повреждены. Окраска гематоксилин-эозином, ув. ×100

Рис. 9. Неспецифический язвенный колит

Рис. 10. Неспецифический язвенный колит. 
Полиморфный клеточный инфильтрат в собственной 
пластинке слизистой. Окраска гематоксилин-эозином, 
ув. ×400
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При обострении процесса характерны крипт-
абсцессы, что не свойственно для ПМК. 

Несмотря на то, что патология толстой кишки 
весьма разнообразна как по этиологии, так и по 
патогенезу, в клинической и морфологической 
картине зачастую отсутствуют патогномоничные 
признаки определенного заболевания. Диффе-
ренциальная диагностика заболеваний кишечни-
ка должна основываться на комплексной оценке 
анамнестических, клинико-лабораторных и мор-
фологических данных.

В результате анализа литературных и собствен-
ных данных мы можем предложить следующую 

сводную дифференциально-диагностическую та-
блицу некоторых нозологий. 

Таким образом, при появлении боли в животе, 
нарушений стула следует, прежде всего, изучив 
анамнез заболевания, особенности появления сим-
птомов, связь с погрешностями в еде, переездами 
и уточнив клинические проявления, объектив-
ные данные, провести комплексное лабораторно-
инструментальное исследование. Прежде всего 
следует исключить острые инфекции, провести 
дифференциальную диагностику между орга-
нической и функциональной патологией. В слу-
чаях летальных исходов необходимо вскрытие  

Таблица

Сравнительная характеристика колитов

Признак ПМК Ишемический колит Кандидозный колит НЯК Дизентерия 

Этиология Clostridium difficile Сосудистая 
окклюзия, 
неокклюзионные 
факторы

Candida spp. Не известна S. disenteriae,  
S. flexneri 2a

Повреждающий 
фактор

Токсины Ишемия Пролиферация 
нитчатых форм 
гриба 

Вероятно, 
аутоантитела

Эндотоксин, 
экзотоксин

Начало 
заболевания

Острое Острое Подострое Чаще постепенное Острое 

Особенности 
анамнеза

Прием 
антибиотиков, 
предшествующие 
госпитализации, 
пожилой возраст

Пожилой возраст, 
сердечно-
сосудистые 
заболевания

Прием 
антибиотиков, 
иммуносупрессия

Длительное течение 
заболевания

Контакт 
с больным или 
бактерионосителем

Основные 
клинические 
проявления

Водянистая диарея, 
боль в животе, 
лейкоцитоз

Боли в животе, 
диарея с примесью 
крови

Боли в животе, 
диарея

Диарея, примесь 
крови в стуле

Диарея по типу 
«малинового желе», 
боли в животе, 
лихорадка

Распростра-
ненность 
поражения

Преимущественно 
дистальные отделы 
толстой кишки, 
тотальный колит. 
Редко тонкая 
кишка

Соответствует 
бассейну 
кровоснабжения 
пораженного 
сосуда.
Прямая кишка 
поражается редко

Сочетается  
с кандидозными 
поражениями 
полости рта, 
пищевода  
и реже др.

Прямая кишка 
вовлекается в 100% 
случаев

Начало процесса 
с прямой кишки, 
тотальный 
колит, возможен 
дистальный энтерит

Макроскопи-
ческая картина

Возвышающиеся 
желтые бляшки 
0,2–2,0 см, 
возможно сливное 
поражение

Неравномерное 
полнокровие 
слизистой, 
очаговые 
кровоизлияния, 
серо-желтые 
наложения

Эрозивно-
язвенные 
поражения с 
формированием 
псевдомембран 

Множественные 
язвенные дефекты, 
псевдополипы

Обширные 
изъязвления  
с наложениями 
фибрина

Микроскопи-
ческая картина

Участки 
повреждения  
в виде некрозов 
слизистой 
различной глубины 
с толстыми 
наложениями из 
слизи, фибрина 
и лейкоцитов 
чередуются 
с очагами 
неповрежденной 
слизистой

Некрозы 
стенки кишки, 
кровоизлияние, 
воспаление. При 
преходящих 
сосудистых 
нарушениях  
в собственной 
пластике склероз, 
гиалиноз; атрофия 
крипт

Эрозивно-
язвенные 
поражения 
с инвазией 
нитчатых форм 
гриба

При обострении 
в области язвенных 
дефектов зоны 
фибриноидного 
некроза. Крипт-
абсцессы. В слизистой, 
подслизистой 
оболочках диффузная 
полиморфноклеточная 
инфильтрация

Дифтеретическое 
(фибринозно-
язвенное) 
воспаление, иногда 
с флегмонозным  
и геморрагическим 
компонентами
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кишечника на всем протяжении, крайне желателен 
забор материала на широкий спектр микробиологи-
ческих исследований. При микроскопическом ис-
следовании препаратов из различных отделов киш-
ки необходимо учитывать сравнительно быстрое 
развитие посмертных аутолитических изменений. 
Диагностика заболеваний кишечника является 
сложной, но исключительно важной задачей, тре-
бующей от врачей всех специальностей глубоких 
знаний особенностей течения различных заболе-
ваний, способности к аналитическому мышлению. 
К сожалению, в клинической практике нередко 
приходится сталкиваться с неудовлетворительным 
уровнем клинической диагностики. Так, ПМК в не-
которых больницах Иркутска не диагностировался 
прижизненно более чем в 80% случаев [7, 8].

К числу важнейших, но недостаточно изучен-
ных вопросов следует отнести биопленки, сфор-
мированные в том числе с участием нескольких 
возбудителей, выяснение причин существования 
нередких «невысевных» форм заболеваний. Нуж-
даются в комплексном изучении и многие аспекты 
патогенеза различных колитов. Весьма вероятной 
представляется патогенетическая связь колитов, 
по крайней мере, некоторых их форм, с учащаю-
щимися во всем мире раками толстого кишечника.
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Инфекционный эндокардит (ИЭ) – это инфек-
ция внутрисердечной поверхности или внутри-
стеночного эндокарда [1]. Более широкое опреде-
ление дал Ю.Л. Шевченко (1995) – заболевание 
сердца, обусловленное воспалительными изме-
нениями его внутренней выстилки, с появлением 
в зоне деструкции вегетаций микроорганизмов 
и весьма характерными клиническими проявле-
ниями, представляющими собой комбинацию рас-
стройств кровообращения с признаками генера-
лизованной инфекции [2]. 

Последние десятилетия отмечается отчетливый 
рост заболеваемости ИЭ, что связано с распростра-
нением инвазивных диагностических и лечебных 
(внутрисосудистых и эндоскопических) процедур, 
увеличением числа лиц из группы риска. К разряду 
важнейших факторов риска ИЭ относят врожден-
ные и приобретенные пороки сердца, наличие про-

КлиничесКие масКи инфеКционного ЭндоКардита
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Резюме. В настоящее время диагностика инфекци-
онного эндокардита остаётся трудной задачей для 
врачей. Заболевание в течение 1 месяца после обраще-
ния диагностируется только в 26% случаев, от 1 до 
3 месяцев – у 40% пациентов, от 4 месяцев до 1 года – 
у 34%. Причем в 10% случаев диагноз поставлен при ау-
топсии. Поздняя диагностика инфекционного эндокар-
дита связана с полиморфизмом клинической картины, 
обусловленным развитием системного инфекционного 
процесса с эмболическим, тромбогеморрагическим, им-
мунокомплексным механизмом повреждения органов 
и тканей. Авторами представлена информация о кли-
нических масках заболевания, наиболее частыми из ко-
торых являются маски пневмонического, ревматологи-
ческого, почечного, кардиологического, неврологического 
и гематологического заболевания.

Цель работы – ознакомить отечественных специ-
алистов с клинической картиной инфекционного эндо-
кардита. Мультидисциплинарный характер проблемы 
ИЭ требует ориентации в ней врачей первичного звена 
и специалистов разного профиля. 

Ключевые слова: инфекционный эндокардит, клини-
ческая диагностика.

Abstract. Currently diagnosis of infective endocarditis 
remains a challenge for physicians. The disease is diagnosed 
within 1 month after primary visit to a doctor only in 26% of 
cases, from 1 to 3 month – 40% of patients, and 34% – from 
4 months to 1 year. In 10% of cases infective endocarditis 
was diagnosed at autopsy. Late diagnosis of infective endo-
carditis is associated with a polymorphism of a clinical pic-
ture, due to the development of systemic infection with em-
bolic, thrombohemorrhagic, immune mechanism of damage 
to organs and tissues. The authors provide information about 
clinical «masks» of the disease, the most common of which 
are the mask of pneumonic, rheumatological, renal, cardiac, 
neurological and hematological diseases.

The purpose of work – to acquaint specialists with the 
clinical picture of infectious endocarditis. The multidisci-
plinary nature of the problem of infective endocarditis re-
quires orientation in her clinical picture primary care physi-
cians and specialists in different fields.

Key words: infective endocarditis, clinical diagnostics.

тезов клапанов сердца, имплантированные электро-
кардиостимуляторы, пролапс митрального клапана, 
использование внутривенных наркотиков, опера-
ции, стоматологическое лечение, продолжительный 
гемодиализ, заболевания, сопровождающиеся им-
мунодепрессией (сахарный диабет, хронический ал-
коголизм, ВИЧ-инфекция, перенесенные тяжелые 
болезни и интоксикации, беременность, роды) [3]. 

Клиническая картина ИЭ как самостоятельно-
го заболевания была описана более 100 лет назад 
У. Ослером. Характерными признаками заболе-
вания считались длительная лихорадка, ознобы, 
обиль ные поты, петехиальные высыпания на 
коже, спленомегалия, артериальные тромбоэмбо-
лии, патологиче ские изменения в почках, крови, 
формирова ние или прогрессирование имеющего-
ся порока сердца, признаки нарастающей сердеч-
ной, дыхательной, почечной недостаточности. 
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Клинические черты ИЭ за более чем вековую 
историю наблюдения претерпели некоторые изме-
нения. Это обусловлено, прежде всего, фактором 
использования новых лекарственных компонентов 
в лечении инфекционных заболеваний – антибио-
тиков и противовоспалительных средств, а также 
изменением спектра этиологических агентов [4]. 
Так, если в доантибиотическую эру основным воз-
будителем ИЭ был зеленящий стрептококк (Str. 
viridans), то в настоящее время лидирующие пози-
ции занимает стафилококк (S. aureus, S. epidermi-
dis и др.). Стафилококковая инфекция вместе со 
стрептококковой и грамотрицательной флорой от-
ветственна за 85% случаев ИЭ, отмечается рост ча-
стоты грибкового ИЭ, что связано с широким при-
менением массивной антибактериальной терапии. 
Наблюдаются некоторые закономерности по часто-
те выделения этиологических агентов в зависимо-
сти от контингента пациентов. Так, при остром ИЭ 
чаще выделяют S. aureus, S. lugduneus, S. pneumoni-
ae, Streptococcal spp groups A-G, H. influenzae; при 
подостром ИЭ – Str. viridans, S. bovis, Enterococcus, 
S. aureus. Для нозокомиального ИЭ характерными 
возбудителями являются золотистый и коагулаза-
негативные (S. epidermidis и другие) стафилокок-
ки, стрептококки: Str. viridans, enterococcus; для 
протезного ИЭ – S. epidermidis, S. аureus, грамо-
трицательные микроорганизмы, стрептококки из 
группы D; для ИЭ при внутривенном использова-
нии наркотиков – S. аureus, P. аerogenosae, Candi-
da spp., энтерококки [1]. 

Полиэтиологичность современного ИЭ, боль-
шое число нозокомиальных эндокардитов, частое 
применение антибиотиков в начале заболевания 
при еще не установленном диагнозе по поводу 
лихорадки неясного генеза привели к изменению 
клинической картины ИЭ, основными особенно-
стями которой в настоящее время являются стер-
тый характер, затяжное малосимптомное течение 
с длительно сохраняющейся субфебрильной ли-
хорадкой, полиморфизм проявлений, обусловлен-
ный полиорганными поражениями [5, 6]. В целом, 
клиническая картина современного ИЭ склады-
вается из проявлений инфекционно-септической 
интоксикации, нарушений гемодинамики вслед-
ствие поражения клапанов, миокарда и специфи-
ческих осложнений [2].

 Наиболее распространенными осложнениями 
ИЭ являются: со стороны сердца – перикардит, 
миокардит, абсцессы; почек – инфаркт, диффуз-
ный гломерулонефрит, очаговый нефрит, нефроти-
ческий синдром, острая почечная недостаточность; 
лёгких – инфаркт-пневмония, абсцесс, лёгочная 
гипертензия; печени – гепатит, абсцесс, цирроз; 
селезёнки – спленомегалия, инфаркт, абсцесс; цен-
тральной нервной системы – острое нарушение 
мозгового кровообращения, гемиплегия, менингит, 

менингоэнцефалит, абсцесс головного мозга; сосу-
дов – васкулиты, эмболии, аневризмы, тромбозы. 
Фатальными осложнениями инфекционного эндо-
кардита являются: септический шок, респиратор-
ный дистресс-синдром, полиорганная недостаточ-
ность, острая сердечная недостаточность, эмболии 
сосудов головного мозга и сердца [7, 8]. Летальность 
при ИЭ, при присоединении эмболических ослож-
нений увеличивается до 50% [9]. Полиморфность 
клинической картины ИЭ, отсутствие патогномо-
ничных симптомов обусловили необходимость раз-
работки критериев постановки диагноза.

Общепринятыми в мире критериями признаны 
DUKE-критерии диагностики ИЭ, утверждённые в 
1994 г. Службой эндокардита Университета Duke 
(в модификации J. Li), одобренные Американской 
кардиологической ассоциацией в 2005 г. [1]. 

Большими клиническими DUKE-критериями 
ИЭ являются:

1. Положительная гемокультура из двух раз-
дельных проб крови типичных микроорганиз-
мов (Str. viridans, Str. bovis, бактерии группы 
HACEK (Haemophilus spp., Actinobacillus spp., 
Cardiobacterium spp., Eikenella spp., Kingella 
spp.) , Staph. аureus или внебольничные штаммы 
Enterococcus). Серологические методики и ПЦР-
исследования эффективны при диагностике ИЭ, 
вызванного трудно культивируемыми микро-
организмами: Bartonella, Legionella, Chlamydia, 
Coxiella burnetti и Tropheryma.

2. Признаки поражения эндокарда – поло-
жительные эхокардиографические признаки ИЭ 
(вегетации на клапанах сердца или подклапан-
ных структурах по ходу струи регургитации, на 
имплантированных материалах, абсцесс или дис-
функция протезированного клапана), новая кла-
панная недостаточность (усиление или изменение 
ранее существовавшего шума недостаточно).

Дополнительными критериями диагностики 
ИЭ являются:

1. Предрасполагающие факторы (протезный 
клапан, внутривенное употребление наркотиков 
и др.).

2. Лихорадка >38 °C .
3. Сосудистые феномены: эмболии крупных ар-

терий, септические инфаркты лёгкого, микотиче-
ские аневризмы, внутримозговые кровоизлияния, 
геморрагии на переходной складке конъюнктивы. 

4. Иммунологические феномены: гломеруло-
нефрит, узелки Ослера, пятна Рота и т.д.

5. Микробиологические доказательства: поло-
жительный посев крови, не отвечающий основ-
ным критериям. 

Несмотря на разработанные критерии, диагно-
стика ИЭ остаётся сложной задачей для врачей. 
Высокая частота отрицательной гемокультуры, 
достигающая 31,7–87% в большинстве лечебных 
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Поздняя диагностика ИЭ связана с полимор-
физмом клинической картины, который обу-
словлен полиорганным поражением в результате 
развития системного инфекционного процесса 
с эмболическим, тромбогеморрагическим, имму-
нокомплексным механизмами повреждения вну-
тренних органов и тканей. 

 Основные органы-мишени внесердечных по-
ражений при ИЭ – легкие, которые поражаются 
в 20–90%, почки – в 33–60%, ЦНС – в 15–40%, 
селезенка – в 14–34%, периферические арте-
рии – в 3–8%. Дифференциальную диагностику 
ИЭ приходится проводить с целым рядом заболе-
ваний: абсцессы головного мозга, менингит, пе-
рикардит, эмболия сосудов мозга, лёгочных и сон-
ных артерий, ревматизм, диффузные заболевания 
соединительной ткани, сепсис, гломерулонефрит, 
остеомиелит, сальмонелез, туберкулез и другие [2].

Чаще всего ИЭ начинается с лихорадки – у 42–
80% пациентов с ознобами, у 5–7,5% – без озноба; 
у 12–15% больных ИЭ отмечается субфебрильная 
температура; и только в 7,5–9% случаев выявляют 
проявления сердечной недостаточности (одышка, 
кардиальная астма, отеки). Ошибочные диагнозы 
у больных ИЭ на начальных этапах достигают 70–

учреждений России, и позднее появление «карди-
альных критериев» при подостром ИЭ влекут за 
собой снижение эффективности DUKE-критериев 
[10]. Шумы регургитации носят вначале непосто-
янный характер и зачастую пропускаются при не-
регулярной аускультации. Устойчивые шумы ре-
гургитации появляются не ранее 3–4 недель после 
начала заболевания. 

По данным В.П. Тюрина (2013), анализ 550 слу-
чаев ИЭ показал, что заболевание в течение 1 мес. 
после обращения диагностируется только в 26% 
случаев, от 1 до 3 мес. – у 40% пациентов и от 
4 мес. до 1 года – у 34% (в 9,6% при аутопсии) [11]. 
На рисунке 1 показана зависимость частоты не-
благоприятного исхода от сроков диагностики ИЭ. 

75%. Причиной не всегда является нетипичная или 
стертая клиническая картина заболевания. Зача-
стую ошибки связаны с отсутствием настороженно-
сти в первичном врачебном звене или несоблюдени-
ем методологии обследования больных. Так, ЭхоКГ 
амбулаторно выполняется только 32% больных, а по-
севы крови – не более 3–5% больных в Москве [11].

При направлении на госпитализацию больных 
ИЭ верный диагноз был заподозрен только в 23,6% 
случаях. 8,4% пациентов поступали с диагнозом: 
порок сердца, сердечная недостаточность; 28,8% – 
пневмония; 6,5% – бронхит; 0,9% – рак легкого; 
6,2% – инфекция мочевыводящих путей; 3,7% – 
гломерулонефрит; 4,4% – инсульт; 0,6% – менин-
гит; 3,1% – лихорадка неясного генеза; 1,5% – сеп-
сис; 3,1% – анемия; 2,8% – цирроз печени; 1,8% – 
дорсопатия; 1,2% – инфаркт миокарда; 0,9% – ге-
моррагический васкулит; 0,3% – облитерирующий 
тромбангиит (болезнь Винивартера – Бюргера); 
0,6% – мезентериальный тромбоз; 0,3% – эндоф-
тальмит; 0,3% – пневмоторакс; 0,9% – СКВ и дру-
гие ревматические заболевания [11, 12].

Внесердечные проявления, обусловленные 
тромбоэмболиями или иммунопатологическими 
механизмами, на разных этапах заболевания раз-
виваются более чем у половины больных подо-
стрым ИЭ. Нередко они имитируют другие забо-
левания – в этих случаях говорят о масках инфек-
ционного эндокардита [12, 13].

В целом, по данным разных авторов [2, 6, 14, 15, 
16, 17], можно выделить следующие клинические 
маски ИЭ:

1. Легочная (20–90% больных).
2. Неврологическая (5–10%).
3. Ревматологическая (2–4%).
4. Почечная (3,5–4,8%).
5. Кардиолгическая (2–4%).
6. Сосудистая (1,2–3%).
7. Гематологическая (1,6–2,2%).
8. «Острый живот» (0,5–1,5%).
9. Глазная (0,3–0,5%).
Наиболее распространенной является легочная 

маска ИЭ, которая встречается у 20–90% боль-
ных [2]. Описаны следующие варианты пораже-
ния легких при ИЭ: тромбоэмболия легочной арте-
рии, абсцесс, пневмония или инфаркт-пневмония, 
эмпиема плевры, бронхо-плевральные и бронхо-
плевро-кожные свищи. При правостороннем ИЭ, 
который чаще всего встречается у наркоманов, 
диагностируют следующие поражения легких: 
cептическая эмболия легочной артерии; синдром 
острого повреждения легких; острый респира-
торный дистресс-синдром; пневмония, вызван-
ная Pneumocystis carinii, у наркоманов, больных 
СПИД. ИЭ у лиц, вводящих наркотики внутривен-
но, наиболее часто манифестирует тромбоэмболи-
ей ветвей легочной артерии с развитием инфаркт-

Рис. 1. Сроки диагностики и летальность при ИЭ
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Запуск иммунопатологических механизмов по-
вреждения сосудов при ИЭ обусловливает нередкое 
развитие клинической картины, сходной с систем-
ными заболеваниями соединительной ткани. Такие 
симптомы, как артралгии, миалгии, артриты, прояв-
ления геморрагического васкулита требуют диффе-
ренциального диагноза с целым рядом заболеваний: 
ревматоидный артрит с системными проявлениями, 
острая ревматическая лихорадка, системная красная 
волчанка, узелковый полиартериит, неспецифиче-
ский аортоартериит, антифосфолипидный синдром. 
К тому же любое из ревматических заболеваний мо-
жет осложниться развитием ИЭ, особенно те из них, 
которые сопровождаются формированием пороков 
сердца [26]. До 5% пациентов с ИЭ демонстрируют 
так называемую «ревматическую» маску. Особен-
но характерна подобная маска для подострого ИЭ, 
в 5–9% случаев которого наблюдаются артриты 
(моно- или олигоартриты), в 20–23% – артралгии 
[2, 3, 11, 16].

«Сосудистая маска», обусловленная развитием 
геморрагического васкулита (рис. 3) или тромбо-
эмболией периферических артерий, встречается 
у 1,2–3% больных ИЭ и характеризуется появле-
нием геморрагической сыпи [27]. 

пневмоний. Для левостороннего ИЭ характерны 
следующие поражения легких: пневмония – 12%, 
плеврит (эмпиема плевры) – 5%, синдром Austrian 
(триада В. Ослера), который встречается крайне 
редко, является осложнением диссеминирован-
ной пневмококковой инфекции и включает в себя 
пневмонию, менингит и эндокардит [18].

Нарушения сознания, параличи, парезы и дру-
гие общемозговые и очаговые неврологические 
симптомы являются признаками церебральных ос-
ложнений, которые встречаются при ИЭ в 15–40% 
случаев [9, 14, 19]. Чаще всего регистрируют острое 
нарушение мозгового кровообращения по ишеми-
ческому (в 17–26%) или геморрагическому типу 
(в 5–9%), острую энцефалопатию (в 20%), реже 
микотическую аневризму сосудов головного мозга 
(5–12%), менингоэнцефалит (4%), эмболии в арте-
рии головного мозга и глаз (до 1%), абсцесс (1%). 

Изменения со стороны селезенки при ИЭ 
встречаются достаточно часто: гиперплазия (спле-
номегалия) – у 50–75% больных, инфаркт селе-
зенки – у 16–18% и абсцесс селезенки – у 1–3% 
пациентов. ИЭ является причиной 10–20% слу-
чаев абсцессов селезенки [20]. У пациентов с ИЭ 
абсцессы селезенки развиваются вследствие бак-
териемии с отсевом в ткани селезенки или посред-
ством септической микроэмболии [21]. Большин-
ство эмболий развиваются в течение 2–4 недель 
после начала антимикробной терапии.

Поражения почек при ИЭ встречаются в 33–
60% случаев. Чаще развивается васкулитный тип 
поражения с развитием гломерулонефрита (в 10% 
случаев) или острого интерстициального нефрита 
(в 10% случаев). С той же частотой (10%) развива-
ется кортикальный некроз почки. У 8–10% паци-
ентов с ИЭ регистрируют острую почечную недо-
статочность [22].

Наиболее частыми изменениями в анализах 
мочи у пациентов с ИЭ являются протеинурия 
(44–56%) и гематурия (30–35%). У 10–17% боль-
ных отмечатся повышение креатинина более 
120 ммоль/л, у 1–1,5% больных – креатинин пре-
вышает 700 ммоль/л [2, 3, 11, 12, 17]. 

Причиной почечной недостаточности при 
ИЭ, как правило, является септический синдром 
(гломерулонефрит, инфаркты, микроабсцессы, 
апостематозный нефрит и абсцессы почек), но 
возможно развитие канальцевого некроза в ре-
зультате применения лекарственных препаратов 
(например, аминогликозидов). Летальность при 
присоединении ОПН – 20–60% [23]. Характер-
ный симптом при поражении почек у пациентов 
с ИЭ – «боль в спине», которая в сочетании с ли-
хорадкой наблюдалась у 2,5%, в том числе у 2% 
больных в дебюте заболевания, может быть связа-
на и с другими причинами.

Причины боли в спине при ИЭ:
– инфаркт почки;
– разрыв микотической аневризмы почечной 

артерии;
– инфаркт селезенки; 
– абсцесс селезенки;
– спондилодисцит и остеомиелит позвонков.
Частота костно-суставных инфекций при ИЭ 

у не наркоманов – 4,3%, у наркоманов – 17,6% 
[24]. Спондилодисцит и остеомиелит позвонков в 
0,6–2,2% (до 10–15% при МРТ-скрининге [25]) яв-
ляются результатом гематогенной диссеминации, 
эмболии или васкулита (рис. 2). 

Рис. 2. Септический артрит у больной 
стафилококковым ИЭ трикуспидального клапана
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Периферические симптомы инфекционного 
эндокардита в последние годы выявляются доста-
точно редко. 

Частота ИЭ у детей с врожденным пороком серд-
ца (ВПС) колеблется от 2 до 18%, что в 15–140 раз 
выше, чем в общей популяции. Неуклонный рост 
наблюдается за счет увеличения числа детей с ВПС, 
как оперированных, так и не оперированных по 
этому поводу. Однако количество ошибок при 
диагностике ИЭ у детей с ВПС наименьшее, чем  
обусловлена низкая летальность – 4–10%. Отме-
чают рост заболеваемости ИЭ среди подростков за 
счет распространенности внутривенной наркома-
нии [28]. Дифференциальная диагностика ИЭ у де-
тей и подростков проводится, главным образом, с си-
стемными заболеваниями соединительной ткани:

– острая ревматическая лихорадка (ОРЛ);
– повторная атака ОРЛ на фоне приобретенно-

го порока сердца;
– системная красная волчанка (эндокардит 

Либмана – Сакса);
– поражение сердца в результате антифосфо-

липидного синдрома; 
– артериит Такаясу; 
– синдром Кавасаки.
Трудности диагностики ИЭ можно продемон-

стрировать на следующих клинических примерах:
Клинический пример 1 (по данным Ю.Л. Шев-

ченко и соавт., 2014):
Пациент, 52 года. 
25.05.2014 обратился амбулаторно с жалоба-

ми на субфебрильную температуру, боль в левом 
подреберье с иррадиацией в мышцы спины, ягоди-
цы. Диагностирован миозит, по поводу которого 
получал симптоматическую терапию противо-
воспалительными средствами. В связи с отсут-
ствием эффекта 30.06.14 по личной инициативе 
обратился в стационар. Госпитализирован в те-
рапевтическое отделение, где была диагностиро-
вана очаговая пневмония. Начата антибактери-
альная терапия Ванкомицином + Цефотаксимом. 
Посев крови – результат отрицательный. На 
фоне антибактериальной терапии отмечалось 
развитие диареи. Лабораторно исключена кишеч-
ная инфекция, сальмонеллез. При дополнительном 
обследовании диагностирован ИЭ с поражением 
митрального клапана. Выявлен абсцесс селезенки 
(рис. 5) объемом 400 мл при размере селезенки 19 × 
10 × 9 см, объеме 850 см3. 

28.08.14 перевод в кардиохирургическое отде-
ление для проведения оперативного вмешатель-
ства. Операция: спленэктомия.

Особенности
1. Передняя поверхность селезенки, область ее 

ворот и хвост поджелудочной железы вовлечены в 
инфекционно-воспалительный процесс.

2. Из полости абсцесса эвакуировано 400 мл 
сливкообразного гноя.

Операция: санация камер сердца, протезирова-
ние митрального клапана механическим протезом 

Рис. 3. Геморрагический васкулит

Петехиальные геморрагии могут локализовать-
ся на переходной складке конъюнктивы нижнего 
века (пятна Лукина) или на слизистых оболочках 
полости рта. Описаны пятна Рота — аналогичные 
пятнам Лукина мелкие кровоизлияния в сетчатку 
глаза, в центре имеющие зону побледнения, кото-
рые выявляются при специальном исследовании 
глазного дна; линейные геморрагии под ногтями; 
пятна Жаневье – безболезненные эритематоз-
ные мелкие пятна на ладонях и подошвах; узелки 
Ослера (рис. 4) — болезненные красноватые на-
пряженные образования размером с горошину, 
располагающиеся в коже и подкожной клетчатке 
на ладонях, пальцах, подошвах, представляющие 
собой воспалительные инфильтраты, обусловлен-
ные тромбоваскулитом или эмболией в мелкие со-
суды. Появившись в коже или подкожной клетчат-
ке, они достаточно быстро исчезают. 

Рис. 4. Узелки Ослера при ИЭ
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МедИнж 27 в условиях искусственного кровообра-
щения. 

маску пневмонического, ревматологического, по-
чечного, кардиологического, неврологического 
и гематологического заболевания. Клиническое 
многообразие ИЭ обусловлено особенностями 
возбудителя (степень патогенности), макроорга-
низма (возраст, иммунологическая реактивность, 
преморбидный фон), разными путями и механиз-
мами инфицирования. Мультидисциплинарный 
характер проблемы ИЭ требует ориентации в ней 
врачей первичного звена и специалистов разного 
профиля. 
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Клинический пример 2 (по данным Ю.Л. Шев-
ченко и соавт., 2014):

Больной З., 41 год
В апреле перенес ОРЗ с гипертермией выше 

39оС, после чего отмечался длительный стойкий 
субфебрилитет, общее недомогание, несмотря на 
которые пациент продолжал работать. В авгу-
сте заметил пульсирующее образование на бедре. 
26 сентября обратился к врачу, госпитализиро-
ван, начата антибактериальная терапия.

Диагностирован первичный инфекционный 
эндокардит с поражением митрального и аор-
тального клапанов, подострая фаза; аортальная 
недостаточность 3 ст., митральная недоста-
точность 3 ст. НК-2б; артериит левой общей бе-
дренной артерии; микотическая аневризма левой 
общей бедренной артерии. 

19.10. Переведен в кардиохирургическое отде-
ление.

31.10. Операция:
– резекция аневризмы и протезирование левой 

бедренной артерии;
– санация камер сердца, протезирование аор-

тального и митрального клапанов.
Таким образом, в настоящее время диагности-

ка ИЭ остаётся трудной задачей для врачей, не-
смотря на возросшие возможности лабораторных, 
инструментальных методов исследования. Диа-
гностические ошибки при ИЭ часто объясняются 
недостаточной информированностью врачей пер-
вичного звена о заболевании. Объективная слож-
ность диагностического процесса при ИЭ связана 
с широким спектром патологии, сходной по сим-
птоматике. К клинико-диагностическим маскам 
ИЭ, встречающимся чаще других, можно отнести 
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Введение

В соответствии с предложением Комитета экс-
пертов Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ) геморрагические лихорадки Эбола, Ласса 
и Марбург внесены в список карантинных болез-
ней, на которые распространяются международ-
ные медико-санитарные правила (ММСП, 2005). 
В случае их выявления следует уведомить ВОЗ 
в случаях, если: они оказывают серьезное влияние 
на здоровье населения; появление заболевания 
является необычным или неожиданным; имеется 
существенный риск распространения заболева-
ния в международных масштабах и имеется риск 
ограничения для международных перевозок и тор-
говли [1].

В настоящее время в нескольких странах Афри-
ки развивается беспрецендентная по массовости 
пострадавшего населения эпидемия болезни, вы-
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Abstract. The article summarized the material on the epi-
demiology of Ebola virus disease published in foreign litera-
ture and epidemiological analysis of the Ebola virus disease 
on the basis of official statistics in three countries in West 
Africa (Guinea in comparison with Liberia and Sierra Leone). 
Features of its development was detected in particular the 
different of intensity, dynamics of morbidity and mortality 
in the general population and health workers, caused by the 
biological characteristics of the pathogen as well as socio-
economic factors. Revealed discrepancies between the lev-
els of morbidity and mortality determine the need for further 
study of the causes of this phenomenon.

Key words: epidemiological characteristics of epidemic 
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Резюме. В работе обобщены материалы по эпиде-
миологии болезни, вызываемой вирусом Эбола, опубли-
кованные в зарубежной литературе, а также проведен 
эпидемиологический анализ эпидемии, вызванной виру-
сом Эбола, на основании официальных статистических 
данных в трех странах Западной Африки. Дана сравни-
тельная характеристика проявлений эпидемического 
процесса данной инфекции в Гвинее, Либерии и Сьер-
ра-Леоне. Показаны его особенности, в частности, 
различная интенсивность, динамика заболеваемости 
и летальности в общей популяции населения и среди 
медицинских работников, связанные с биологическими 
характеристиками возбудителя на фоне влияния при-
родных и социальных условий. Выявленные несоответ-
ствия между уровнями заболеваемости и летальности 
диктуют необходимость дальнейшего изучения причин 
этого явления.

Ключевые слова: характеристика эпидемии бо-
лезни, вызванной вирусом Эбола в странах Западной 
Африки.

зываемой вирусом Эбола [2]. Анализ предыдущих 
эпидемий и вспышек в Африке показывает, что 
они имели эксплозивный характер, некоторые из 
них развивались в окружении госпиталей, с высо-
кими показателями летальных исходов, обуслов-
ленными геновариантом Заир [3, 4]. Из эпицентра 
эпидемии имело место дальнейшее распростра-
нение болезни Эбола в Нигерию, Мали, Сенегал, 
США, Испанию, Италию и другие страны Европы 
[5]. ВОЗ признала эпидемию, вызванную вирусом 
Эбола, «чрезвычайной угрозой здравоохране-
нию, имеющей международное значение». Борьба 
с эпидемией требует согласованных действий все-
го мирового сообщества [6].

Специалисты России в лице нескольких групп 
с участием клиницистов, эпидемиологов, виру-
сологов, бактериологов и представителей других 
специальностей в 2014 г. приняли активное учас-
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блюдали случаи смерти обезьян. Вторая эпидемия 
началась с того, что все заболевшие (18 человек) 
снимали шкуры с трупов обезьян. В третьей эпи-
демии охотник из лагеря лесорубов умер от ВГЛ 
в начале июня, а в августе стало известно, что в со-
седнем лесу умерло несколько шимпанзе; позднее 
заболели еще два охотника, при контакте с кото-
рыми заразились родственники лесорубов. В на-
циональном парке Кот д`Ивуара от дикой шим-
панзе заразилась сотрудница парка, причем у нее 
был выделен новый субтип вируса Эбола. Все эти 
примеры говорят о том, что несомненна роль обе-
зьян как источников, но не как резервуара вируса 
Эбола для человека. После экспериментального 
заражения обезьяны выделяют вирус со слюной 
и мочой. Инфекция у обезьян протекает тяжело 
и, как правило, завершается летальным исходом. 
Именно это обстоятельство позволяет сделать вы-
вод, что обезьяны не являются естественным ре-
зервуаром вирусов в открытой природе, а сами 
переносят смертельную инфекцию [15]. Остается 
неясным механизм поддержания циркуляции ви-
русов в межэпидемическом периоде.

Многочисленные экологические исследования 
по выявлению резервуара вируса Эбола были про-
ведены во время эпидемии в Конго в 1995 г. Было 
собрано более 3500 экземпляров грызунов, лету-
чих мышей, рептилий, птиц, амфибий. Все тесты 
на присутствие у них вируса и антител к нему 
были отрицательными. Учитывая это обстоятель-
ство, было высказано предположение о значении 
летучих мышей как резервуаров инфекции. При 
экспериментальном заражении различных позво-
ночных животных вирусом Эбола только летучие 
мыши оказались инфицированными [16]. Отсут-
ствие клинических признаков у зараженных мы-
шей свидетельствовало о том, что именно они ре-
зервуар инфекции. В 2002–2003 гг. среди 679 ле-
тучих мышей, отловленных в Габоне и Республике 
Конго, у 13 найдены фрагменты РНК вируса Эбола 
[17]. Среди них идентифицированы особи 3 типов, 
которые являются резервуарами вируса [9]. 

Продолжение поиска резервуара вируса бо-
лезни Эбола предпринято путем выявления анти-
тел к вирусу Эбола у фруктовых летучих мышей 
[18, 19]. Эти же авторы в 2008 г. обнаружили анти-
тела у единичных особей мышей Eidolonhelvum, 
которые обитали в курятниках. Последующее 
исследование 88 сывороток крови других видов 
фруктовых летучих мышей в районе Аккра (Гана) 
показало наличие антител к вирусу у 36,9% осо-
бей. Попытки выявления резервуара вируса Эбо-
ла «Рестон» проведены среди летучих мышей на 
Филиппинах. Антитела выявлены у 31% летучих 
мышей только одного вида [20]. В Африке подоб-
ные летучие мыши были инфицированы не только 
вирусами Эбола «Заир», но и Марбург [21].

тие в оказании народу Гвинеи, медицинским ра-
ботникам лечебной, диагностической и материаль-
ной помощи, а также в проведении противоэпиде-
мических мероприятий и санитарного контроля 
в борьбе с эпидемией [2, 5–7]. В процессе работы 
на базе мобильного лабораторного комплекса ис-
пытаны отечественные тест-системы, показавшие 
их высокую чувствительность и специфичность, 
что позволило включить мобильный комплекс 
специализированной противоэпидемической бри-
гады (МК СПЭБ) Роспотребнадзора в систему 
международного реагирования как самостоятель-
ную единицу [7]. Кроме того, в соответствии с ре-
шением Президента РФ Гвинейской республи-
ке оказана материальная и другие виды помощи. 
В качестве дара Гвинее от России передан военно-
полевой инфекционный госпиталь на 200 коек, ко-
торый доставлен в г. Конакри в середине ноября 
и открыт 19 декабря 2014 г. [8]. 

Эпидемиология болезни, вызываемой 
вирусом Эбола

Характеристики эпидемий и вспышек, вызыва-
емых вирусом Эбола, описаны в 1980–1990-х гг. 
достаточно подробно, однако недостаточность 
знаний об источниках и резервуарах инфекции 
тормозили дальнейшее изучение ключевых эпи-
демиологических особенностей и закономерно-
стей этой инфекции. Более того, официальная 
статистика ВОЗ и СДС о количестве заболеваний 
в странах Западной Африки чаще всего дается 
в абсолютных цифрах нарастающим итогом, что 
искажает представления о динамике эпидемии 
и делает невозможным оценку её движения. 

Кардинальным вопросом изучения эпидеми-
ологии болезни является вопрос об источниках 
и резервуаре инфекции. Исследование 30 000 мле-
копитающих, птиц, рептилий, амфибий, а также 
членистоногих с 1976 по 1998 г. показало, что ви-
рус Эбола у них не был выявлен, за исключением 
некоторых генетических следов у 6 грызунов из 
Центральной Африканской Республики. Позднее 
«следы» вируса Эбола были обнаружены в трупах 
горилл и шимпанзе, ставших источниками инфек-
ции для людей во время вспышки 2001–2003 гг. 
Однако именно высокая летальность от инфекции 
обезьян этих видов не позволила считать их ре-
зервуаром инфекции в природе [9]. Последующие 
исследования показали, что роль приматов как ис-
точников инфекции несомненна [10–12]. Таким 
образом, было подтверждено, что первичными 
источниками инфекции являются человекообраз-
ные и нечеловекообразные приматы [13, 14].

Так, в трех эпидемиях ВГЛ Эбола в Габоне 
в 1994–1996 гг. была описана возможная роль обе-
зьян. Первая эпидемия ВГЛ возникла у жителей на 
территории золотодобывающих поселков, где на-
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ния пациентов и медицинского персонала — одна 
из самых серьезных проблем в борьбе с ВГЛ.

Проявления эпидемического процесса

Эпидемический процесс болезни Эбола имеет 
две характерные черты – эндемичность (приуро-
ченность к конкретным территориям) и эпидемич-
ность (распространение в виде эпидемий). Заболе-
вание регистрируется на одних и тех же террито-
риях и даже в одних и тех же населенных пунктах. 
Болезнь приурочена к территориям Центральной 
Африки: Демократическая Республика Конго, 
Заир (Конго), Судан, Габон, Кения, Центральная 
Африканская Республика, Эфиопия, Гвинея, Ни-
гер, Кот д’Ивуар.

Все известные филовирусные заболевания яв-
ляются природноочаговыми, причем до последне-
го времени считалось, что природные очаги болез-
ни Эбола локализовались в Центральной Африке 
[5]. Однако еще в 1982 г. отечественными учеными 
[28] была описана вспышка геморрагической ли-
хорадки вблизи с границей Сьерра-Леоне. Хотя 
этиологический агент выделить не удалось, клини-
ческая симптоматика была подобной таковой ли-
хорадки Марбург и Эбола. 

По имеющейся информации, эпидемический 
процесс болезни, вызываемой вирусом Эбола, 
проявляется чаще всего в виде эпидемий и локаль-
ных эпидемических вспышек, которые чередуют-
ся с периодами отсутствия заболеваний. Эпиде-
мии обычно продолжаются несколько месяцев, 
территориально охватывая несколько соседних 
населенных пунктов. Нередко очаги Эбола кон-
центрируются вокруг госпиталей, где оказывается 
помощь больным, поступившим с первоначально 
ошибочным диагнозом. 

По мнению [5], эпидемии болезни, вызванной 
вирусом Эбола, бывают трех типов: лесной, дере-
венский и городской. Все эпидемии и вспышки 
болезни Эбола, зарегистрированные до 2014 г., от-
носились преимущественно к первым двум типам.

В эпидемии в Заире первым больным был 
учитель 44 лет. Путешествуя, он купил мясо ан-
тилопы и обезьяны. В конце августа обратился 
в госпиталь города Ямбуку (Заир) с жалобами на 
лихорадку. В госпитале его лечили от малярии, че-
рез несколько дней температура снизилась (апи-
рексия?), а затем поднялась до 39 °С и возникло 
желудочное кровотечение. Смерть наступила на 
12-й день болезни. В период пребывания этого 
больного в стационаре многие пациенты обраща-
лись амбулаторно за медицинской помощью, им 
делали инъекции. В течение сентября – октября 
в населенных пунктах вокруг госпиталя заболели 
318 человек, 280 больных умерли (летальность — 
87%). 13 из 17 сотрудников больницы заболели, 
11 из них умерли. Когда больницу закрыли, эпи-

Риск заражения людей от особей из естествен-
ного резервуара происходит редко. В последние 
годы на первый план выходит заражение людей от 
крупных летучих мышей, мясо которых традици-
онно употребляется в пищу местным населением 
в Конго, Гвинее, Сьерра-Леоне как в сыром, так и 
в обжаренном виде, при этом инактивация вируса 
не происходит. Описаны такие случаи заболева-
ния людей [22].

Таким образом, природным резервуаром ин-
фекции являются представители подотряда руко-
крылых, семейства Pteropodidae, считающиеся не 
летучими мышами, от которых заражаются при-
маты, парнокопытные животные (антилопы) и че-
ловек [5]. 

Имеется достаточно наблюдений, свидетель-
ствующих о механизме передачи и путях зараже-
ния человека от человека. Среди них:

– гемоконтактный реализуется при контакте 
с выделениями и с предметами, загрязненными 
кровью и другими секретами больного; факторами 
риска являются нарушение целостности кожных 
покровов у соприкасавшихся с больным, контакт 
с жидкостями организма, рвотными массами и др. 
Во время вспышки лихорадки Эбола в Судане кон-
такт с больным приводил к заражению в 10—20% 
соприкасавшихся [25];

– половой путь распространения подтвержда-
ется присутствием вируса Эбола в сперме перебо-
левших мужчин в периоде реконвалесценции;

– воздушно-капельный путь распространения 
возможен с учетом данных об эпидемиях и очагах. 
В условиях эксперимента [26] H.M. Weingartl et al. 
(2012) доказали, что инфицированные свиньи, ко-
торых содержали в соседних клетках с обезьяна-
ми, могут эффективно передавать вирус Эбола, 
и обосновали гипотезу аэрогенной передачи виру-
са от свиней приматам, причем прямого контакта 
между животными и приматами не было;

– пищевой путь реализуется при употребле-
нии мяса крыланов, которые сами питаются пло-
дами манго, бананами, папайей, авокадо, кокосами 
и гуавой [5]; 

– трансмиссивной путь заражения лихорад-
ками Эбола отрицается на основании экспери-
ментов по заражению комаров рода Aedes и Culex 
вирусом «Рестон» и отсутствии у них репликации 
вируса [27];

– искусственные пути заражения людей ре-
ализуются при проведении медицинских лечеб-
но-диагностических процедур – инъекций, опе-
раций, реанимационных мероприятий. Доказана 
роль плохо обеззараженных инструментов в зара-
жении пациентов стационаров.

При реализации искусственных путей зараже-
ния людей отмечается самая высокая летальность 
при ВГЛ — до 100%. Внутрибольничные зараже-



Обзор

Том 7, № 2, 2015           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ24

ля с диагнозом «брюшной тиф» и с подозрением 
на перфорацию кишечника перевели в другой 
госпиталь для операции. Во время операции 
прободения кишечника не было выявлено, 
была проведена аппендэктомия. На следующий 
день произведена повторная операция по по-
воду острого живота: в брюшной полости была 
обнаружена кровь и содержимое кишечника. 
Больной умер. Через несколько дней после его 
смерти в этом госпитале заболели 26 человек 
медицинского персонала — 4 врача из 13 (31%) 
и 22 медицинских сестры из 212 (10%). У всех 
заболевших медицинских работников выделен 
вирус Эбола. Кроме того, заболели 7 техников и 
4 других рабочих госпиталя (6,3%). 

Вспышки лихорадки Эбола чаще и регуляр-
нее возникали в Заире и Республике Конго. Их 
вызвал штамм, выделенный в Заире. Средняя ча-
стота летальных исходов составила 78,1%. Судан-
ский штамм вируса вызвал 3 вспышки в Судане 
и одну — в Уганде со средней летальностью 53%. 
Новый геновариант вируса Эбола Бандибаджио 
(BDBV), идентифицированный во время вспышки 
лихорадки в Уганде в 2007–2008 гг., характери-
зовался меньшей (34%) летальностью, реже вы-
зывал кровотечения по сравнению с заирским и 
суданским штаммами. Эпидемия протекала в виде 
3 волн, причем каждая последующая волна была 
выше предыдущей [24].

В настоящее время в Гвинее, Либерии и Сьер-
ра-Леоне развивается эпидемия лихорадки Эбола 
(рис. 1). В этих странах, по официальным данным, 
болезнь Эбола ранее не встречалась. По состоя-
нию на 24 мая 2015 г. официально зарегистриро-
вано 27 049 случаев заболевания, закончившиеся 
у 11 149 человек летальным исходом (39,9%). Эту 
эпидемию болезни Эбола вызвал высоковирулент-
ный геновариант Заир.

Нами проведены расчеты помесячной дина-
мики числа случаев болезни, вызванной вирусом 
Эбола, на основании данных официальной куму-
лятивной регистрации. 

Число заболеваний в динамике по месяцам по 
регистрационным данным имело в течение пер-
вых 5 месяцев слабо нарастающий характер, затем 
резко увеличилось и достигло пика в октябре. На-
чало эпидемии в Гвинее – декабрь 2013 г., и к мар-
ту 2014 г. возникло 127 случаев. Мероприятий по 
локализации очагов до середины марта не прово-
дилось. В апреле появилось несколько заболева-
ний в Либерии и Сьерра-Леоне. Второй пик воз-
ник через месяц, в декабре, после чего наступила 
стабилизация. Число смертельных исходов также 
имело двухволновый характер. Оно совпадало 
с пиками заболеваний: первый в октябре за счет 
Либерии и Сьерра-Леоне, а второй – Гвинеи 
и Сьерра-Леоне.

демия прекратилась, но в радиусе 120 км от Ям-
буку заболевания регистрировались в 55 дерев-
нях. Из числа больных лихорадкой, получавших 
инъекции в госпитале Ямбуку, никто не выжил. 
Исследования этой эпидемии позволили сделать 
определенные выводы о характере течения и 
распространения инфекции. Прежде всего, это 
очень тяжелое инфекционное заболевание с вы-
сокой летальностью. Возможна роль диких жи-
вотных (обезьян) в ее распространении. Человек, 
больной лихорадкой, является очень опасным ис-
точником инфекции. Пути заражения человека 
от человека в этой эпидемии не были выяснены, 
но было установлено, что возможно заражение 
парентеральным путем. Высокая частота зараже-
ния была характерна для медицинских работни-
ков и контактных лиц. Заболели 28 из 173 контакт-
ных (родственники) с 27 первичными пациентами 
(16%). В то же время население деревень, окружа-
ющих Киквит, имело серологические доказатель-
ства перенесения болезни – наличие анти IgG 
в 2,2% случаев [23].

Кроме крупной эпидемии болезни Эбола 
в 1995 г. в Конго, три эпидемии возникли в Га-
боне в 1995–1996 гг. С конца 2000 г. масштаб-
ная эпидемия лихорадки Эбола охватила 3 райо-
на Уганды. Летальность заболевшего населения 
в этой эпидемии колебалась от 32 до 80%. С ок-
тября 2001 г. по июнь 2002 г. эпидемия болезни 
Эбола охватила соседние страны Конго и Габон. 
Количество заболевших в этой эпидемии – 
124 человека, летальность составила 78%. В те-
чение 2003 г. в трех районах Конго вновь реги-
стрировались множественные заболевания ли-
хорадкой Эбола, диагнозы подтверждены выде-
лением вируса от больных. Летальность колеба-
лась от 50 до 81%. В этих эпидемиях проявились 
те же, что и ранее установленные клинические 
и эпидемиологические особенности Эбола: как 
правило, ошибочная диагностика первых случа-
ев, опасность больного человека как источника 
инфекции, связь заболеваний с медицинскими 
учреждениями и внутрибольничные зараже-
ния, возникающие при проведении паренте-
ральных вмешательств, высокий риск заболева-
ний медицинских работников. Таким примером 
может быть эпидемия болезни Эбола в Конго 
в 1995 г. в Киквите. Всего во время эпидемии 
заболело 315 человек, умерли 244 (летальность 
77%). В эпидемию были вовлечены 2 госпиталя в 
Киквите. Первый больной заболел в начале ян-
варя и умер на 7-й день болезни в госпитале. Он 
заразил 3 членов семьи и еще 10 человек в трех 
деревнях вокруг Киквита. Все заболевшие ле-
чились в том же госпитале и умерли. В середине 
марта в госпитале возникла вспышка «дизенте-
рии». В начале апреля лаборанта этого госпита-
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ла заболеваний. Летальность имела двухволновый 
характер. Показатели летальности в этих странах 
оказались существенно меньшими по сравнению 
с Гвинеей (45,3 – 32,8 соответственно, р < 0,0001). 
В отличие от Гвинеи, в Либерии с декабря отмече-
но снижение числа заболеваний, в апреле – но-
вый подъем.

Интенсивность и темпы развития эпидемии в 
отдельных странах были различными. Эпидемия 
в Гвинее представлена на рисунке 2. Кривая забо-
леваний была своеобразной, отличаясь от общей 
кривой суммы заболеваний по 3 странам. Разли-
чия заключались в небольшом снижении числа 
заболеваний в Гвинее в апреле – июле – перио-
де медленного нарастания общего числа больных 
в 3 странах, затем в Гвинее наступил быстрый рост 
с достижением пролонгированного пика в сентя-
бре – декабре и последующим снижением. В мар-
те 2015 г. вновь отмечен подъем числа заболева-
ний, а в апреле значительное уменьшение. Сред-
няя частота летальных исходов от болезни Эбола в 
Гвинее оказалась 63,1% и существенно отличалась 
от суммарной летальности по трем странам – 
42,1% (р<0,0001). 

Рис. 1. Помесячная динамика числа случаев 
заболеваний и смерти от болезни Эбола в странах 
Западной Африки в 2014–2015 гг. (в абс. числах)

Рис. 2. Динамика числа случаев заболеваний и смерти 
от болезни Эбола в Гвинее в 2014–2015 гг. по месяцам 
(абс. числа) 

Болезнь Эбола в Либерии и Сьерра-Леоне по 
числу случаев заболеваний, динамике по месяцам 
отличалась от таковой в Гвинее (рис. 2, 3). Отличия 
касаются более быстрого нарастания, короткого 
максимума в октябре и быстрого снижения чис-

Рис. 3. Динамика числа случаев заболеваний и смерти 
от болезни Эбола в Либерии в 2014–2015 гг.  
(абс. числа)

Динамика заболеваний в Сьерра-Леоне (рис. 4) 
также отличалась от динамики в Гвинее и Либерии. 
Имел место двухволновый характер кривой 
заболеваний и летальных исходов. Сравнительная 
характеристика числа заболеваний в 3 странах 
представлена на рисунке 5.

Рис. 4. Динамика числа случаев заболеваний и смерти 
от болезни Эбола в Сьерра-Леоне по месяцам  
2014–2015 гг. (абс. числа)

Рис. 5 Динамика числа случаев заболеваний болезнью 
Эбола в 3 странах Западной Африки в марте – апреле 
2014–2015 гг. (абс. числа)
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парантной инфекции, приводящей к «проэпиде-
мичиванию» части популяции. Исследования [31] 
в Сьерра-Леоне еще в 2006–2008 гг. показали, что 
в стране, не входящей в официальный перечень 
стран, неблагополучных по болезни Эбола, уже 
в эти годы выявлялось 8,6% лиц, имеющих антите-
ла к вирусу Эбола, причем у 8,2% обследованных 
сыворотки крови содержали антитела IgM класса. 
Судя по материалам таблицы 2, в Сьерра-Леоне 
были широко распространены и другие гемор-
рагические лихорадки. Генетические изменения 
вируса могли произойти под влиянием нарастаю-
щего популяционного иммунитета и обеспечили 
интенсивное вовлечение в эпидемический про-
цесс населения страны и более легкое течение 
у заразившихся.

В период эпидемии в эпидемический процесс 
интенсивно вовлекались медицинские работники, 
доля которых, по официальным данным, составила 
10% от всех заболевших, а инфекционный 
процесс завершался высокой летальностью [32]. 
В ходе эпидемии число заболевших медицинских 
работников увеличивалось (рис. 6), а летальность 
колебалась от 52 до 59%. Наиболее высокая леталь-
ность медицинских работников от болезни Эбо-
ла отмечена в Сьерра-Леоне (рис. 7), вероятно, 
свидетельствуя об отсутствии у них иммунитета 
к вирусу и заражении высокими дозами при работе 

Эпидемический процесс в Гвинее характери-
зовался вялым, а в Либерии и Сьерра-Леоне более 
интенсивным развитием, поэтому было высказано 
предположение, что в этих странах циркулируют 
разные штаммы вируса. Генетическое сканирова-
ние штаммов вируса Эбола, выделенных во вспыш-
ке 2014 г. в Сьерра-Леоне, показало, что имеется 
небольшое число различных генетических изме-
нений, но неизвестно, влияют ли эти изменения на 
тяжесть и трансмиссивность заболевания [29].

Заболеваемость болезнью Эбола различных 
групп населения в сравниваемых странах колеба-
лась в значительных пределах (табл. 1): от 26,0 до 
214,0 на 100 000 населения.

Колебания заболеваемости на различных 
территориях стран были в больших пределах, 
что свидетельствовало о различной активности 
эпидемического процесса. Гвинея оказалась страной 
более благополучной в отношении болезни Эбола. 
Заболеваемость мужчин и женщин не имела суще-
ственных различий, однако взрослые лица поража-
лись чаще, чем дети, а пожилые люди относились к 
группам с высоким риском во всех странах [30].

Максимальная заболеваемость при низкой ле-
тальности в Сьерра-Леоне может свидетельство-
вать, с одной стороны, о высоком уровне воспри-
имчивости значительной части населения, а с дру-
гой – о возможном влиянии перенесения инап-

Таблица 2

Частота обнаружения антител к вирусам у населения Сьерра-Леоне в 2006–2008 гг.
Вирусы Число (+) проб В том числе позитивных на IgM

Всего (+) % Всего (+) %

Лихорадка денге 253 11 4,3 250 6 2,4

Лихорадка Западного Нила 253 7 2,8 250 3 1,2

Желтая лихорадка 201 5 2,5 201 5 2,5

Рифт-Валли лихорадка 253 5 2,0 253 5 2,0

Лихорадка Чикунгунья 253 10 4,0 253 5 2,0

Лихорадка Эбола 220 19 8,6 219 18 8,2

Лихорадка Марбург 220 8 3,6 219 7 3,2

Крым-Конго лихорадка 220 0 0 Не исследовали

Таблица 1

Заболеваемость болезнью Эбола в Гвинее, Либерии и Сьерра-Леоне в зависимости от пола и возраста

Показатели Население Гвинея Либерия Сьерра-Леоне

Заболеваемость на 100 000 В целом 26,0 214,0 190,0

Колебания От 4 до 222 От 7 до 550 От 12 до 376

Заболеваемость по полу Мужчины 25,0 128,0 171,0

Женщины 26,0 124,0 178,0

Заболеваемость в возрастных 
группах

Дети до 14 лет 10,0 34,0 47,0

15–44 лет 48,0 155,0 190,0

45 лет и старше 93,0 218,0 315,0
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риск заражения людей при контакте с инфициро-
ванными особями [36].

Анализируя литературные данные о болезни 
Эбола, о характере предэпидемического периода, 
возникновения и течения эпидемии в ряде стран 
Африки, можно сформулировать основные при-
чинные факторы ее развития.

Все три страны расположены в эндемичной по 
болезни Эбола зоне с наличием мощного резер-
вуара инфекции в природе (фруктовые мыши – 
крыланы). Медицинская служба стран не знала 
о существовании природного очага на их терри-
ториях, не была готова к проведению противоэпи-
демических и профилактических мероприятий 
в соответствии с Международными медико-сани-
тарными правилами (ММСП), официально приня-
тыми в 2005 г.

Для установления диагноза болезни Эбола по-
требовалось более 3 месяцев, в связи с чем инфор-
мация о заболеваниях и смертях людей появилась 
только в середине марта 2014 г.

Низкий уровень санитарии и гигиены, связан-
ный с бедностью населения, укоренившиеся рели-
гиозные и местные культурные традиции, сокры-
тие населением заболевших и умерших, культо-
вые обычаи при прощании с умершими и непра-
вильное захоронение трупов привели к широкому 
распространению заболевания, выносу инфекции 
во многие государства Европы и США [5, 37].

Наличие у 46,0–71% обследованных лиц, про-
живающих в эндемичных районах [38], так же, как 
и генетические изменения вируса, обусловливают 
клинико-эпидемиологические особенности болез-
ни Эбола в Гвинее и соседних странах.

Отсутствие этиотропного лечения и средств 
специфической профилактики, недостаточность 
противоэпидемических мероприятий и санитар-
ного контроля в странах Западной Африки спо-
собствовали широкому распространению болезни 
Эбола и высокой летальности.

Заключение

Проведенный анализ эпидемии болезни Эбола 
в трех странах Африки свидетельствует об отсут-
ствии эффективного контроля за этой инфекци-
ей, причины распространения которой носят со-
циально-экономический характер, включая в том 
числе и медицинскую составляющую. 

Выявлены существенные эпидемиологические 
и клинические особенности эпидемии, одновре-
менно протекающей в трех странах.

Эпидемия болезни Эбола в целом характеризо-
валась медленным развитием с двухволновой дина-
микой. Интенсивность, характер кривой эпидемии 
в Гвинее в сравнении с Либерией и Сьерра-Леоне 

с больными. Инцидентность среди медицинских 
работников в этой стране оказалась в 100 раз 
выше, чем в общей популяции населения [33].

Рис. 6. Кумулятивная динамика числа заболеваний 
Эбола у медицинских работников в Африке  
(2014–2015 гг.) 

Рис. 7. Летальность медицинских работников (%)  
в Либерии и Сьерра-Леоне от лихорадки Эбола  
в динамике 2014–2015 гг.

Отмечены колебания летальности от 52,2% по 
состоянию на 23 октября до 59,2% в январе 2015 г. 
как по 3 странам в целом, так и в сравниваемых 
странах.

Сезонные проявления болезни Эбола впервые 
описаны в работе авторов из США и Китая [34]. 
Анализ 28 вспышек и эпидемий болезни Эбола в 
странах Центральной Африки за период с 1976 по 
2014 г. показал, что они возникали при совпадении 
высокой абсолютной влажности и пониженной 
температуре воздуха. Первые эпидемии болезни 
возникали во влажный период, когда увеличива-
лась серопревалентность к вирусу Эбола у лету-
чих мышей, которые определяли границы эпиде-
мий. Исследования серопревалентности у летучих 
мышей ассoциировались с высокой частотой се-
ропозитивности у взрослых людей и беременных 
женщин [35]. Сезонная миграция и концентрация 
летучих мышей в этот период могут увеличить 
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21. Towner J. S. Ebola hemorrhagic fever associated with 
novel virus strain, Uganda, 2007-2008 / Towner J. S. [et al.] // 
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22. Leroy E.M. Human Ebola outbreak resulting from di-
rect exposure to fruit bats in Luebo, Democratic Republic of 
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23. Busico K. M. Prevalence of IgG antibodies to Ebola virus 
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1999. – Vol 179. – suppl.1. – P. 102-107.

24. Wamala J. F. Ebola hemorrhagic fever associated with 
novel virus strain, Uganda, 2007-2008 / Wamala J. F [et al.]// 
Emerging Infect. Dis- 2010, Vol. 16. – P. 1087-1092.

25. Dowell S. F. Transmission of Ebola hemorrhagic fever: a 
study of risk factors in family members, Kikwit, Democratic Re-
public of the Congo, 1995. Commission de Lutte contre les Epi-
démies é Kikwit / Dowell S. F. [et al.] // J. Infect. Dis. — 1999. — 
Vol. 179, suppl. 1. — P. S87—S91 [et al.], 1999 

26. Weingartl H. M. Transmission of Ebola virus from pigs 
to non-human primates / Weingartl H. M. [et al.] // Sci. Rep. — 
2012. — Vol. 2. — P. 811.

27. Turell M. J. Short report: lack of virus replication in 
arthropods after intrathoracic inoculation of Ebola Reston vi-
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Vol. 55, N 1. — P. 89—90.

имели существенные различия: на фоне эксплозив-
ного подъема заболеваний в Либерии и Сьерра-Ле-
оне выявлено вялое развитие эпидемии в Гвинее. 
Эти отличия, по-видимому, связаны с различным 
уровнем восприимчивости популяций людей в этих 
странах в вирусу Эбола, циркуляцией генетически 
неоднородных штаммов возбудителя геноварианта 
Заир, неадекватным проведением профилактиче-
ских и противоэпидемических мероприятий при 
отсутствии специфического лечения и профилак-
тики. Интенсивное вовлечение в эпидемический 
процесс медицинских работников свидетельствует 
о недостаточной у них эпидемиологической предо-
сторожности, слабой подготовке к работе в очагах 
и госпиталях, нарушениях правил санитарно-про-
тивоэпидемического режима.

Эпидемия болезни Эбола сопровождалась вы-
сокой в целом, но различной в отдельных странах 
летальностью. Выявленные несоответствия между 
заболеваемостью и летальностью в Гвинее (вы-
сокая летальность при низкой заболеваемости) 
и в Сьерра-Леоне (низкая летальность при высо-
кой заболеваемости населения и наиболее высо-
кая летальность среди медицинских работников) 
свидетельствуют о необходимости дальнейшего 
изучения причин такого несоответствия, в том 
числе изучения влияния биологических и природ-
ных факторов на эпидемический процесс.

Несомненным является изучение роли природ-
но-климатических и соцально-экономических ус-
ловий в возникновении заболеваний, вызванных 
вирусом Эбола.
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Введение

Грипп (J10, J11 согласно МКБ-10) – острое вы-
сококонтагиозное инфекционное заболевание 
респираторного тракта, этиологически связанное 
с вирусами трёх родов (Influenzavirus A, B и C) се-
мейства Orthomyxoviridae [1–3]. Это семейство 
является «рыхлым» в таксономическом отноше-
нии и включает роды с разнообразными эколо-
гическими характеристиками: зооантропонозы 
(Influenzavirus A, B и C), арбовирусы (Thogotovirus, 
Quaranjavirus) и вирусы рыб (Isavirus) 1 [2–4].

Среди всех известных на сегодняшний день ор-
томиксовирусов вирусы гриппа А обладают наи-

Abstract. Modern concepts of the influence of the pro-
teins from viruses-etiological agents of flu – Influenzavi-
rus A, B and C (Orthomyxoviridae) – on the development of 
different elements of the main disease pathogenesis are ana-
lyzed in the review. In particular, the short description of life 
cycle of Influenza viruses is alleguered with special attention 
to those its stages which are capable to modulate pathoge-
netic mechanisms. The interrelation between the structure 
of hemagglutinin receptor-binding site and virus tropism as 
well as the influence of the receptor-destroying virus proteins 
on this phenomenon is described. The mechanism of suppres-
sion of interferon production in the infected cell by virus NS1 
protein is presented. The induction of apoptosis by nonstruc-
tural PB1-F2 protein of Influenza A virusis described.

Key words: Influenza, Influenza A virus, Influenzavi-
rus A, Influenza B virus, Influenzavirus B, Influenza C virus, 
Influenzavirus C, pathogenesis, virus proteins.

Резюме. В обзоре анализируются современные пред-
ставления о влиянии белков вирусов-возбудителей грип-
па – Influenzavirus A, B и C (Orthomyxoviridae) – на раз-
витие различных элементов патогенеза основного за-
болевания. В частности, приводится краткое описание 
жизненного цикла вирусов гриппа с особым вниманием 
к тем его стадиям, которые способны модулировать 
патогенетические механизмы. Описана взаимосвязь 
между структурой рецептор-связывающего сайта ге-
магглютинина и тропизмом вируса, а также влияние 
на этот феномен структуры рецептор-расщепляющих 
вирусных белков. Представлен механизм подавления 
продукции интерферонов инфицированной клеткой 
вирусным белком NS1. Описана индукция апоптоза не-
структурным белком PB1F2 вируса гриппа А.

Ключевые слова: грипп, вирус гриппа А, Influenzavi-
rus A, вирус гриппа В, Influenzavirus B, вирус гриппа С, 
Influenzavirus C, патогенез, вирусные белки.

большей экологической пластичностью: их природ-
ным резервуаром являются птицы водно-околовод-
ного экологического комплекса, а для некоторых 
субтипов, возможно, – рукокрылые [1–3, 5–8]. 
Преодолевая межвидовые барьеры, вирусы грип-
па А способны проникать в популяции новых по-
тенциальных хозяев, адаптироваться и циркулиро-
вать среди них достаточно продолжительное время, 
становясь причиной опасных эпизоотий, эпидемий 
и пандемий [1, 9–13]. Вирус гриппа В также являет-
ся антропозоонозной инфекцией: он был выделен 
от обыкновенных тюленей (Phoca vitulina), а поряд-
ка 2% особей имеют специфические противовирус-

1 Вообще говоря, вирус инфекционной анемии лососевых рыб (ISAV – infectious salmon anemia virus) из рода Isavirus тоже яв-
ляется арбовирусом, так как передаётся путём биологической трансмиссии членистоногими переносчиками – веслоногими рачка-
ми, так называемыми лососевыми вшами (Caligus elongatus) – позвоночным хозяевам, что полностью укладывается в определение 
арбовируса [3].
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ные антитела [14]. Природным резервуаром вируса 
гриппа С, по-видимому, являются свиньи – извест-
ны штаммы (близкие, но неидентичные эпидемиче-
ским) от домашних свиней (Sus scrofa), перенося-
щих инфекцию бессимптомно [15, 16].

Генетическое разнообразие вирусов грип-
па [1–3, 5–7, 14–16] определяет широкий 
спектр их фенотипов и диапазон патологических 
воздействий на организм инфицированного че-
ловека – от лёгкого острого респираторного за-

болевания (ОРВЗ) до тяжёлой смертельно опас-
ной острой дыхательной недостаточности (ОДН) 
и острого респираторного дистресс-синдро-
ма (ОРДС). Общая схема патогенеза гриппа под-
робно описана в многочисленных публикаци-
ях (табл. 1) [2, 9–13, 17–32]. В настоящей работе 
рассмотрены современные представления о мо-
лекулярных механизмах, посредством которых 
возбудитель модулирует патогенез этиологиче-
ски связанного с ним заболевания.

Таблица 1

Общая схема патогенеза гриппа

Стадия патогенеза Патогенетические последствие на уровне Клинические 
проявления

клетки ткани органа организма

I. Начальная Цитодеструктивное 
действие вируса 
на клетки 
цилиндрического 
мерцательного 
эпителия и 
бокаловидные клетки

Нарушение 
целостности 
эпителиальной 
ткани верхних 
дыхательных 
путей

Развитие 
воспалительных 
процессов в трахее 
и бронхах

Незначительное 
затруднение 
внешнего 
дыхания и уровня 
оксигенации крови

Подъём 
температуры тела, 
развитие симптомов 
интоксикации, 
ринит, фарингит, 
трахеит и бронхит

II. Вирусемия Цитодеструктивное 
действие вируса на 
эндотелиальные клетки

Повышение 
проницаемости 
сосудов

Повышение 
ломкости сосудов 
и нарушение 
микроциркуляции

Циркуляторные 
расстройства, 
нарушение 
кровообращения ЦНС

Симптомы 
интоксикации, 
геморрагические 
проявления, 
неврологические 
расстройства

Цитодеструктивное 
действие вируса 
на макрофаги, 
усиливаемое 
индуктором 
апоптоза – вирусных 
белком PB1-F2

Нарушение 
целостности 
ретикуло-
эндотелиальной 
ткани

Угнетение 
функции 
кроветворных 
органов

Снижение 
гуморального 
и клеточного 
иммунного ответа

Ингибирование 
продукции 
интерферонов, 
модулируемое 
вирусным белком NS1

Снижение уровня 
интерферона

Снижение уровня 
интерферона

Повышение 
уровня вирусемии

III. Пневмотропная Цитодеструктивное 
действие вируса на 
альвеоциты

Десквамация 
альвеоцитов

Спадение альвеол 
в результате 
нарушений 
в системе 
сурфактанта, 
сокращение 
дыхательной 
поверхности 
лёгких

Острая 
дыхательная 
недостаточность

Первичная 
вирусная 
пневмония, острый 
респираторный 
дистресс-синдром 
в результате 
диффузного 
воспаления лёгких

Цитодеструктивное 
действие вируса 
на альвеолярные 
макрофаги, 
усиливаемое 
индуктором 
апоптоза – вирусным 
белком PB1-F2

Снижение 
гуморального 
и клеточного 
иммунного ответа

Подавление 
процесса 
элиминации 
патогенных 
микроорганизмов

Повышение 
вероятности 
развития 
бактериальных 
коинфекций

Развитие 
сочетанных 
вирусно-
бактериальных 
пневмоний

IV. Осложнения Отсутствуют Нарушение 
целостности 
эпителиальной 
ткани 
респираторного 
тракта

Подавление 
процесса 
элиминации 
патогенных 
микроорганизмов

Повышение 
вероятности 
развития 
бактериальных 
инфекций

Развитие 
бактериальных 
пневмоний

Повреждение 
сосудистой стенки

Нарушение 
кровоснабжения 
различных органов

Системные 
нарушения

Миокардит, 
перикардит, миозит, 
синусит, менингит, 
инфекционно-
токсический 
шок. Обострение 
хронических 
заболеваний
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Снабжённые липидной оболочкой вирионы 
представителей родов Influenzavirus A, B и C име-
ют округлую форму, которая может варьировать 
от сферической радиусом около 100 нм (рис. 1А) 

до бациллярной (рис. 1Б) и даже нитевидной (80–
100 × 200–350 нм) [2, 3].Структурные белки вирио-
на представлены на рисунках 1В и в таблице 2.

Таблица 2

Белковые продукты, кодируемые различными сегментами генома вирусов гриппа А, В и С

Генетический 
сегмент

Influenzavirus Белок Масса, кДа
Расположение  

в вирионе
Функция

1

A PB2 84.0

Нуклеокапсид
Формирование полимеразного комплекса (РНК-
зависимой РНК-полимеразы): PB2 (P1)РВ1 (P2)PA (P3)

B PB2 86.0

C P1 87.8

2

A
PB1-F2 * 3.0 – 27.0 Неструктурный Индукция апоптоза

PB1 87.0

Нуклеокапсид

Формирование полимеразного комплекса  
(РНК-зависимой РНК-полимеразы), PB2 (P1)РВ1 (P2)
PA (P3), путём взаимодействия с N-концом РА (P3)  
и с С-концом РВ2 (P1)

B PB1 83.0

C P2 86.0

3

A PA 83.0

Нуклеокапсид
Формирование полимеразного комплекса  
(РНК-зависимой РНК-полимеразы): PB2 (P1)РВ1 (P2)
PA (P3)

B PA 80.0

C P3 81.9

4

A

HA1 48.0

Тримеры 
формируют 
поверхностные 
пепломеры

Взаимодействие с клеточным рецептором

HA2 29.0

Гидрофобный трансмембранный якорь на С-конце 
закрепляет комплекс НА1-НА2 в липидной оболочке. 
Пептид слияния на N-конце обеспечивает слияние 
оболочек вириона и эндосомы

B

HA1 44.0 Взаимодействие с клеточным рецептором

HA2 26.0

Гидрофобный трансмембранный якорь на С-конце 
закрепляет комплекс НА1-НА2 в липидной оболочке. 
Пептид слияния на N-конце обеспечивает слияние 
оболочек вириона и эндосомы

C HEF 72.1
Взаимодействие с клеточным рецептором и ацетил-
эстеразная активность

Рис. 1. Морфология вириона вируса гриппа А (Orthomyxoviridae, Influenzavirus A):
А  – сферические вирионы, отпочковавшиеся от плазматической мембраной клетки (метод замораживания–
травления) (выкопировка из [5]);
Б – бациллярные формы вириона, сохраняющие связь с плазматической мембраной клетки (метод замораживания–
травления) (выкопировка из [5]);
В – схематическое изображение вириона (см. табл. 2).

В
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acid) [2, 3, 5, 9]. Рецептор-связывающий сайт (РСС) 
содержится в субъединице НА1 молекулы гемаг-
глютинина (НА – hemagglutinin), гомотример ко-
торой образует пепломер вириона [1–3, 5, 8–10, 
25–27, 33]. Нейраминовые кислоты являются 
наиболее часто встречающимися терминальны-

Генетический 
сегмент

Influenzavirus Белок Масса, кДа
Расположение  

в вирионе
Функция

5

A NP 56.0

Нуклеокапсид

Компактизация укладки геномной вирусной РНК. 
Содержит сигнальный сайт ядерной локализации (NLS), 
необходимый для формирования комплекса  
с клеточными α/b-кариоферинами и транспортировки 
нуклеокапсида в ядро хозяйской клетки. В комплексе 
с NEP, M1 и клеточным Crm1 участвует в 
экстрануклеарном транспорте дочерних нуклеокапсидов

B NP 56.0

C NP 63.5

6

A NA 50.0
Тетрамеры 
формируют 
поверхностные 
пепломеры

Ферментативное расщепление клеточного рецептора

B

NA 60.0

NB 12.0
Формирование ионного канала, «нагнетающего» протоны 
внутрь вириона при закислении содержимого эндосомы, 
что необходимо для высвобождения нуклеокапсида

C
Данный генетический сегмент отсутствует – функцию ферментативного расщепления клеточного 
рецептора выполняет HEF, кодируемый 4-м генетическим сегментом

7

A

M1 28.0
Внутренний 
слой оболочки

Формирование внутреннего слоя оболочки вириона.  
В комплексе с NEP, NP и клеточным Crm1 участвует  
в экстрануклеарном транспорте дочерних нуклеокапсидов

M2 11.0

Тетрамеры 
формируют 
поверхностные 
пепломеры

Формирование ионного канала, «нагнетающего» протоны 
внутрь вириона при закислении содержимого эндосомы, 
что необходимо для высвобождения нуклеокапсида

B

M1 27.0
Внутренний 
слой оболочки

Формирование внутреннего слоя оболочки вириона.  
В комплексе с NEP, NP и клеточным Crm1 участвует  
в экстрануклеарном транспорте дочерних нуклеокапсидов

BM2 14.0

Тетрамеры 
формируют 
поверхностные 
пепломеры

Формирование ионного канала, «нагнетающего» протоны 
внутрь вириона при закислении содержимого эндосомы, 
что необходимо для высвобождения нуклеокапсида

7 C

M1 27.0
Внутренний 
слой оболочки

Формирование внутреннего слоя оболочки вириона.  
В комплексе с NEP, NP и клеточным Crm1 участвует  
в экстрануклеарном транспорте дочерних нуклеокапсидовM1ʹ 31.0

CM2 18.0

Тетрамеры 
формируют 
поверхностные 
пепломеры

Формирование ионного канала, «нагнетающего» анионы 
хлора внутрь вириона при закислении содержимого 
эндосомы, что необходимо для высвобождения 
нуклеокапсида

8

A

NS1 27.0 Неструктурный Ингибирование действия ИФН и других ИЛ

NEP 
(NS2)

14.0 Нуклеокапсид
В комплексе с NP, M1 и клеточным Crm1 участвует  
в экстрануклеарном транспорте дочерних нуклеокапсидов

NSP *, ** 19.0 Неструктурный Функция неизвестна

B

NS1 31.0 Неструктурный Ингибирование действия ИФН и других ИЛ

NEP 
(NS2)

13.0 Нуклеокапсид
В комплексе с NP, M1 и клеточным Crm1 участвует  
в экстрануклеарном транспорте дочерних нуклеокапсидов

C

NS1 27.7 Неструктурный Ингибирование действия ИФН и других ИЛ

NEP 
(NS2)

21.0 Нуклеокапсид
В комплексе с NP, M1 и клеточным Crm1 участвует  
в экстрануклеарном транспорте дочерних нуклеокапсидов

* Имеется не у всех штаммов.
** В отличие от остальных белков, кодируется позитивной цепью, комплементарной вирионной РНК (см.: Жирнов О.П., 

Кленк Х.Д. Вопросы вирусологии. 2010. 55(2) : 4-8)

Окончание таблицы 2

Элементарным рецептором для вирусов грип-
па А и В является терминальный остаток си-
аловой, или N-ацетилнейраминовой кислоты 
(Neu5Ac – N-acetylneuraminicacid), для вируса 
гриппа С – 9OацетилNацетилнейраминовая кис-
лота (Neu5,9Ac2 – 9OacetylN-acetylneuraminic 
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ми остатками кислых полисахаридов в составе 
ганглиозидов и гликопротеинов на поверхности 
клеток-мишеней: эпителиальных и бокаловид-
ных клетках слизистой оболочки респираторного 
тракта, альвеолоцитах, макрофагах и эндотелио-
цитах (см. табл. 1) [2, 8–10, 17–22, 27–32].

После формирования множественных контак-
тов РСС-рецептор образуется цитоплазматическая 
эндосома, включающая вирион. АТФ-зависимый 
протонный насос клеточной мембраны, оказав-
шись в составе оболочки эндосомы, закисляет её 
внутреннюю полость, после чего в оболочке ви-
риона «включается» в ионный канал, образуемый 
тетрамером М2, ВМ2 или СМ2 (у вирусов грип-
па А, В или С соответственно), и вирион разруша-
ется. Нуклеокапсид высвобождается в цитоплазму 
через пору слияния, формирующуюся в результате 
высвобождения пептид-слияния на N-конце НА2. 
В комплексе с клеточными α/b-кариоферинами 
нуклеокапсид транспортируется в ядро хозяйской 
клетки, где полимеразный комплекс (PB2РВ1PA, 
PB2РВ1PA или P1P2P3) осуществляет транскрип-
цию и репликацию вируса. Нуклеокапсид дочерних 
вирионов транспортируется из ядра с помощью 
клеточного белка Crm1, специфически взаимодей-
ствующего с вирусным белком NEP (NS2). Почко-
вание дочерних вирионов происходит на апикаль-
ной (т.е. обращённой в сторону полости тела) части 
клеток. Это имеет значение для патогенетической 
картины, поскольку известно, что при вирусных 
инфекциях системного характера (например, ге-
моррагических лихорадках) почкование дочерних 
вирионов происходит со стороны базальной мем-
браны, а при ОРВЗ – со стороны апикальной мем-
браны [2, 5, 8–10, 17–21].

Влияние структуры рецептор-связывающего 
сайта на тропизм вируса

Реакция конденсации моносахаридов в про-
цессе биосинтеза полисахаридов катализирует-
ся соответствующими гликозилтрансферазами. 
В частности, концевой остаток Neu5Ac чаще всего 
присоединяется либо βгликозид (α2–3) сиалил-
трансферазой, либо βгликозид (α2–6) сиалил-
трансферазой. Штаммы вируса гриппа А птичьего 
происхождения имеют специфичность к α2–3-
сиа лозидам, поскольку терминальные дисахариды 
именно такого типа доминируют на поверхности 
эпителиальных клеток птиц [2, 5, 7–9, 33–35]. 
Эпителиальные клетки верхних отделов респи-
раторного тракта человека, напротив, обогащены 
α2–6-сиалозидами, и именно к ним специфич-

ны эпидемические штаммы вирусов гриппа, спо-
собные распространяться в человеческой по-
пуляции капельно-воздушным путём [2, 9–11, 
19–30, 36]. Однако нижние отделы респира-
торного тракта человека, подобно эпителиоци-
там птиц, обогащены α2–3-сиалозидами [9–
13, 22–28, 30]. Последнее объясняет, почему 
высоковирулентные штаммы птичьего грип-
па А (HPAI – highlypathogenicavianinfluenza) не 
распространяются капельно-воздушным путём 
в человеческой популяции и вызывают незначи-
тельную заболеваемость при колоссальной ле-
тальности (413 / 718 ≈ 57,5 % для HPIA / H5N1 и 
185 / 486 ≈ 38,1 % для HPAI / H7N9 за период 2003–
26.01.2015) [38]: в нижних отделах респираторно-
го тракта α2–3-сиалозид-специфичные варианты 
вируса находят достаточное количество клеток-
мишеней, чтобы вызвать тяжёлые первичные ви-
русные пневмонии [5, 8, 9, 35, 37].

В организме свиней может циркулировать по-
пуляция вируса гриппа А со смешанной α23- / α26-
рецепторной специфичностью, что делает этих 
животных естественным «адаптационным ре-
зервуаром», где с высокой эффективностью мо-
гут протекать процессы реассортации 2 птичьих 
и эпидемических вариантов вирусов гриппа А, а 
также постепенной адаптации α23-специфичных 
вариантов к α26-рецепторам. Свиньи являлись 
промежуточными хозяевами при адаптации 
птичьих предшественников в процессе форми-
рования всех пандемических штаммов грип-
па XX в.: А (H1N1) pdm1918, A (H2N2) pdm1957, 
A (H3N2) pdm1968 [2, 3, 5, 9, 39–42]. Не стал ис-
ключением и век нынешний: пандемический 
штамм вируса гриппа А (H1N1) pdm09 представля-
ет собой результат реассортации двух генотипов 
вируса гриппа А свиней: так называемого «амери-
канского» (ставшего источником сегментов PB2, 
PB1, PA, HA, NP и NS), принадлежащего субтипу 
H1N1 3, и «европейского» (NA и M), принадле-
жащего субтипу H1N1 [911, 20, 43, 44]. При этом 
в предпандемическом и на начальном пандемиче-
ском этапе штаммы имели смешанную α23- / α26-
специфичность с доминированием α26; осенью 
2009 г., когда возросло число тяжёлых и леталь-
ных случаев инфекции, осложнённой пневмони-
ями, стала доминировать α23-специфичность по 
отношению к рецепторам эпителиальных клеток 
в нижних отделах дыхательного тракта челове-
ка [9–13, 22–30].

Установление корреляций между структу-
рой РСС НА и его рецепторной специфичностью 

2 Реассортацией называется обмен целыми сегментами генома; причём реассортация отличается от рекомбинации, при кото-
рой происходит обмен фрагментами генетических сегментов, принадлежащих разным вариантам вируса [1–3].

3 Среди вариантов вируса гриппа А свиней американского генотипа широко встречаются различные сочетания НА и NA: H1N1, 
H1N2, H2N1, H2N3, H3N1, H3N2 [1–3].
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(в первую очередь – α23- / α26) всегда находи-
лись под пристальным вниманием исследовате-
лей. На основании 3D-модели РСС, предложен-
ной W. Weis et al. [45] было выявлено структурное 
подобие РСС НА вируса гриппа А с фрагментом 
фибронектина – белка межклеточного матрик-
са, связывающего сиалоганглиозиды [46]. Было 
показано, что РСС расположен в верхней глобу-
лярной части молекулы на расстоянии примерно 
135 α от поверхности липидной оболочки вириона 
и формируется относительно консервативными 
аминокислотными остатками субъединицы НА1. 
Вместе с тем, точечные аминокислотные замены 
в РСС способны существенно изменять биологи-
ческие свойства вируса путём изменения его ре-
цепторной специфичности. Согласно классиче-
ской модели, предложенной M.B. Eisen et al. [47] 4, 
РСС окружён антигенными эпитопами, и обра-
зование комплекса НА со специфическими анти-
телами может влиять на конформацию РСС, при-
водя к предотвращению связывания с Neu5Ac и, 
как следствие, – к нейтрализации вируса. РСС 
не содержит в своём составе сайтов гликозилиро-
вания, однако отсутствие гликозилирования НА 
резко снижает способность вируса к гемагглюти-
нации – по-видимому, олигосахаридные остатки 
стабилизируют структуру РСС [5, 48].

Было показано, что даже единственная за-
мена L226Q в НА прототипного эпидемическо-
го штамма Х-31 вируса гриппа А (H3N2) приво-
дит к переключению специфичности РСС c α2-6 
на α2-3 [49]. И наоборот, если в штамме A/duck/
Ukraine/1/63 (H3N8), адаптированном к птицам, 
происходит обратная замена, Q226L, вирус приоб-
ретает способность связывать α2-6-сиалозиды [50]. 
Такой же тип переключения специфичности 
эта замена вызывает у вирусов гриппа А подти-
па Н2 [48]. Ещё одна мутация, G228S, в НА (Н2) 
и НА (Н3) также способствует повышению аф-
финности к α2-6-рецептору [51, 52]. Очень показа-
тельный пример приводится в работе Д.К. Львова 
и соавт. [27]: у одного из пациентов, умерших во 
время пандемии гриппа 2009 г., в назофаринге-
альных смывах обнаружены только консенсус-
ные (немутантные) D222 (определяющий α26-
специфичность); в трахее – смесь консенсусных 
и мутантных (D222+G222+N222), а в лёгких – 
смесь мутантных (G222+N222) вариантов вируса 
(с повышенной α23-специфичностью).

Наличие положительно-заряженного амино-
кислотного остатка в 193-й позиции не влияет на 
взаимодействие с сульфатированными рецепто-

рами, у которых отрицательно заряженная груп-
па ориентирована в раствор (например, сульфо-
группа (Neu5Acα2-3Galβ1-3)(6-O-Su)GlcNAcβ); 
если же E190 вНА отсутствует, а позиция 193 
имеет ограниченный объём, отрицательно за-
ряженная группа рецептора имеет возможность 
свободно войти в образовавшуюся нишу и зафик-
сироваться там с помощью вандерваальсовых 
связей, которые менее специфичны и позволяют 
связываться с более широким спектром рецепто-
ров, увеличивая вероятность межвидовых пере-
ходов [5, 33–35]. В частности, предполагается, 
что именно замена E190D позволила птичьим ва-
риантам вируса в период 1915–1918 гг. переклю-
чить специфичность РСС на распознавание α2-6-
рецептора и проникнуть в человеческую популя-
цию [53], вызвав пандемию «испанки». Аналогич-
ная замена выявлена и у пандемических штаммов 
«гонконгского гриппа» субтипа H3N2 [54]. Появ-
ление аффинности к α2-6-рецептору у вариантов 
«испанского гриппа» связывают также с мутаци-
ей G225D [53].

В настоящее время описан ряд сайтов НА, то-
чечные замены в которых могут влиять на измене-
ние рецепторной специфичности вируса гриппа А: 
136-й, 190-й, 193-й, 216-й, 221-й, 222-й, 225-й, 226-й, 
227-й и 228-й аминокислотные остатки [5, 8–13, 
22–30, 33–36, 41–43, 45–55]. Особенно интен-
сивно замены по этим сайтам изучаются приме-
нительно к высоковирулентным вариантам вируса 
гриппа А (H5N1) и A (H7N9), имея в виду проявле-
ние у них эпидемического потенциала. Штамм A/
Vietnam/1203/04 (H5N1) изолирован от 10-летного 
вьетнамского мальчика, который умер в результа-
те заражения вирусом гриппа А (H5N1) непосред-
ственно от птиц. Этот штамм проявляет высокий 
уровень патогенности для хорьков и мышей и не-
сёт в себе черты, свойственные птичьим вариан-
там вируса (в частности, E190, K193, G225, Q226, 
G228) [56].

В 2009–2010 гг. в Центральной Америке был 
идентифицирован новый подтип НА / Н17 сре-
ди летучих мышей – желтоплечих листоносов 
(Sturnira lilium) [57]. Идентификация была прове-
дена методом ОТ-ПЦР с CODEHOP-праймерами, 
но штаммы получить не удалось, так как НА / Н17 
имел существенные отличия от известных струк-
тур РСС, а именно – содержал А222 и Н223, в то 
время как эпидемические штаммы содержат D222 
и Q223 (штаммы от больных летальной тяжёлой 
первичной пневмонией, обладающие повышен-
ным сродством к α2-3-сиалозидам – G222, N222, 

4 Использованный в работе [47] штамм Х-31 является реассортантом A/Aichi/2/68 (H3N2) иA/Puer to Rico/8/34 (H1N1), причём 
источником сегмента НА является первый из них. Однако в результате длительного пассирования НА Х-31 имеет замены в НА от-
носительно родительского штамма A/Aichi/2/68 (H3N2) [5].
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E222, V222 и R223), а штаммы от птиц обычно со-
держат G222. Более того, новый подтип НА / Н17 
содержит уникальные N190, Q224 и D225, кото-
рые также могут влиять на рецепторную специ-
фичность. Эпидемический потенциал вирусов 
гриппа А (Н17) от летучих мышей пока остаётся 
загадкой, но её наличие следует обязательно учи-
тывать при планировании мониторинговых ис-
следований [6].

Достоверные различия в специфичности раз-
личных штаммов вируса гриппа С по отношению 
к Neu5,9Ac2-α2-3- / α2-6-сиалозидов в настоящее 
время не выявлены, однако их можно предпола-
гать, основываясь на аналогии с другими вирусами 
гриппа. Более того, предметом будущих исследо-
ваний должны стать и более тонкие корреляции 
тропизма с рецепторной специфичностью вируса 
гриппа С: 9-О-ацетилирование сиаловых кислот 
может маркировать различные стадии клеточной 
дифференцировки [58, 59].

Влияние структуры рецептор-расщепляющих 
белков вирусов гриппа на тропизм вируса

Рецептор-расщепляющими поверхностными 
белками вирусов гриппа (табл. 3) являются нейра-
минидаза (NA – neuraminidase) (Influenzavirus A, B) 
и гемагглютинин-эстераза-фьюжн (HEF – hemag-
glutinin-esterase-fusion) (Influenzavirus С). NA 
расщепляет α-кетозидную ковалентную связь 
концевого остатка Neu5Ac типа α2-3, α2-6, α2-8 
(в случае соединения двух остатков Neu5Ac) и не 
расщепляет ковалентную связь при α4 и b-связь, 
а строение асиаликона не играет существенного 
значения. Все типы NA, выделенные от различ-
ных хозяев, более специфичны по отношению  
к α2-3-, нежели к α2-6-рецепторам. Нейраминат-
9-O-ацетилэстеразагидролизует эфирную связь 
карбоновой кислоты ацетилированной нейрами-
новой кислоты [1–3, 5, 60].

На основание рентгеноструктурного и струк-
турно-биохимического анализа построена надёжно 
верифицированная модель молекулярных взаимо-
действий NA с Neu5Ac, а также с другими лиганда-
ми [61]. В настоящее время неизвестны аминокис-
лотные замены в активном центре фермента NA, 
которые приводили бы к изменению α2-3 / α2-6-
специфичности этого фермента. Однако известны 
аминокислотные замены, которые могут существен-
но изменять спектр клеточного тропизма и потенци-
альных хозяев вируса. Месторасположение таких 
мутаций, на первый взгляд, неожиданно – в стебле 
молекулы, связывающем «мембранный якорь» с 
головкой, содержащей активный центр фермента. 
Было показано, что укорочение стебля NA резко 
снижает способность вируса к репродукции в раз-
вивающихся куриных эмбрионах, хотя сохраняет 
способность к репродукции в культуре клеток мле-
копитающих (в частности, MDCK); и наоборот – 
чем длиннее стебель NA, тем выше уровень репро-
дукции в куриных эмбрионах. Кроме того, удаление 
стебля NA снижает вирулентность по отношению к 
мышам и изменяет тропность вируса – он начина-
ет репродуцироваться, главным образом, в респи-
раторном тракте мышей и теряет нейровирулент-
ность. Изменение репродуктивного потенциала 
вируса в зависимости от длины стебля коррелирует 
со скоростью элюции вируса после его сорбции на 
эритроциты [62]. Эти данные следует сопоставить 
с результатами исследования M.C. Els et al. [63], ко-
торые показали, что варианты вируса гриппа А с 
18-членной спонтанной делецией в белке NA обла-
дают существенно более низкой ферментативной 
активностью в отношении крупных, но сохраняют 
ферментативную активность в отношении мелких 
гликопротеинов и полисахаридов, терминирован-
ных Neu5Ac. Вероятно, достаточно большая длина 
стебля NA позволяет NA-пепломеру отщеплять кон-
цевой остаток Neu5Ac быстрее, чем с ним связыва-

Таблица 3

Рецептор-расщепляющие поверхностные белки вирусов гриппа

Характеристика Грипп А, В
(Influenzavirus A, B)

Грипп С
(Influenzavirus C)

Название Русское Нейраминидаза Гемагглютинин-эстераза-фьюжн

Английское Neuraminidase Hemagglutinin-esterase-fusion

Аббревиатура NA HEF

Классификация Класс * Гидролазы (КФ 3) Гидролазы (КФ 3)

Надгруппа * Гликозидазы (КФ 3.2) Эстеразы (КФ 3.1)

Группа * Гликозил-гидролазы (КФ 3.2.1) Гидролаз эфиров карбоновых 
кислот (КФ 3.1.1)

Название 
фермента *

Нейраминидаза (КФ 3.2.1.18) Нейраминат-9-O-ацетилэстераза 
(КФ 3.1.1.53)

* Используется номенклатура «КФ» международной классификации ферментов.
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ются триммерыНА, что снижает уровень «неспец-
ифики» при взаимодействии НА с рецептором клет-
ки-мишени. Определённую роль при этом должны 
играть межмолекулярные взаимодействия НА3 и 
NA4, которые исследованы недостаточно подробно. 
Снижение вирулентности вследствие укорочения 
стебля NA может компенсироваться появлением 
дополнительного сайта гликозилирования в глобу-
лярной части НА (в 154-й позиции, вблизи РСС для 
субтипа Н5), что может быть дополнительно связано 
с возрастанием вирулентности по отношению к ку-
рам in vivo и фибробластам куриных эмбрионов (со-
держащих α2-3-рецепторы) in vitro [5, 8, 35, 64].

Подавление продукции интерферонов 
вирусным белком ns1

Белок NS1 способен не только взаимодейство-
вать с двуцепочечными РНК (дцРНК), но также 
напрямую комплексироваться с различными ре-
гуляторными белками клетки-хозяина – PKR 
(proteinkinase R – протеинкиназа R), eIF4GI 
(subunit gamma I of eukaryotic translation initiation 
factor 4 – субъединица γ1 фактора инициации 
трансляции эукариот 4-го типа), PABI (poly(A)-
bindingproteintype I – poly(A)-связывающий бе-
лок Iго типа) – и столь широкий спектр аффинно-
сти к неродственным белкам до сих пор не получил 
адекватного объяснения в научной литературе.

Репликация в РНК происходит через формирова-
ние двуцепочечной РНК (дцРНК). Именно последняя 
является индуктором PKR, которая фосфорилиру-
ет α-субъединицу фактора инициации трансляции 
эукариот (eIF2α – subunit α of eukaryotic translation 
initiation factor 2). Фосфорилированная eIF2α не спо-
собна выполнять свои функции, и трансляция бел-
ков прекращается. PKR участвует в запуске системы 
ИНФ – это система клеточных белков, продукция 
которых индуцируется чужеродными нуклеиновы-
ми кислотами. ИФН не токсичны для клеток, но спо-
собны подавлять репродукцию вирусов в клетках 
того же вида позвоночных животных (Vertebrata) 5. 
ИНФ предотвращают репродукцию клеток при их 
заражении de novo, а также снижают уровень ви-
русной репродукции в инфицированных клетках. 
Таким образом, ИНФ препятствуют генерализации 
вирусной инфекции [65, 66].

Способностью связываться с дцРНК обла-
дают симметричные димеры NS1 (NS12). РНК-
связывающие участки каждой из молекул в соста-
ве симметричного димера NS12, связывающегося 
с дцРНК, находятся в области аминокислотных 

остатков (а.о.) 1–73 [67]. Принципиальное значе-
ние для связывания NS12 с дцРНК имеет R38, кото-
рый непосредственно взаимодействует с фосфат-
ными группами РНК, а также К41 [68].

Связываясь с дцРНК, NS1 ингибирует активацию 
2′–5′-олигоаденилатсинтетазы / РНКазы L (OAS/
RNL – 2′–5′-oligoadenylate synthetase / RNase L), 
которая расщепляет чужеродные (в частности, ви-
русную) РНК [69].Снижение концентрации сво-
бодных дцРНК в результате связывания с NS1 ин-
гибирует действие РНК-геликазы RIG-I (retinoic-
acid-inducibleprotein type I), что, в свою очередь, 
предотвращает активацию транскрипционных 
факторов IRF3 (interferon regulatory factor type 3 – 
ИФН-регулирующий фактор 3го типа), IRF7, NF-κB 
(nuclearfactor κB – ядерный фактор κB) и c-Jun/
ATF2 (activating transcription factor type 2 – активи-
рующий транскрипцию фактор 2-го типа) [70].

NS1 связывается с PKR, ингибируя её действие и 
стимулируя синтез белков в инфицированной клет-
ке. Этому же эффекту способствует формирование 
белком NS1 тримера с eIF4GI (subunit gamma I of 
eukaryotic translation initiation factor 4 – субъеди-
ница γ1 фактора инициации трансляции эукариот 
4го типа) и PABI. Вместе с тем, NS1 препятствует 
процессингу клеточных пре-мРНК и экспорту их 
в цитоплазму. Способность связываться с дцРНК 
позволяет NS1 связываться также с малыми интер-
ферирующими РНК (миРНК), предотвращая раз-
рушение вирусоспецифических мРНК [71].

Большое количество исследований посвящено 
описанию точечных замен в NS1, повышающих 
вирулентность по отношению к млекопитающим: 
К41 [68]; S42 [72]; 5-членная делеция в позициях 
80–84 а.о. 6 [73]; Е92 [74]; А149 [75]; c-концевой 
тетрамер а.о. вида X(S/T)XV [76]; однако они нуж-
даются в дальнейшей верификации на предмет их 
универсальности. 

Неструктурный белок PB1F2 вируса гриппа А 
как медиатор апоптоза

Белок PB1F2 является важным механизмом пато-
генеза инфекции, вызванной вирусом гриппа А. Это 
связано с тем, что описанный далее механизм PB1-F2-
индуцированного апоптоза наиболее выражен в тка-
невых макрофагах и, в частности, – в альвеолярных 
макрофагах. Последние осуществляют, во-первых, 
фагоцитоз патогенов, попадающих в альвеолы с током 
воздуха, а во-вторых, осуществляют презентацию ан-
тигенов для Th-CD4+. Таким образом, дисфункция 
альвеолярных макрофагов приводит к снижению 

5 Использованный в работе [47] штамм Х-31 является реассортантом A/Aichi/2/68 (H3N2) иA/Puer to Rico/8/34 (H1N1), причём 
источником сегмента НА является первый из них. Однако в результате длительного пассирования НА Х-31 имеет замены в НА от-
носительно родительского штамма A/Aichi/2/68 (H3N2) [5].

6 Авторы работы [73] определяют эту делецию как 263–277 нуклеотидный остаток (н.о.), но следует иметь в виду, что они ведут 
отсчёт нуклеотидов не от начала гена, а ORFNS1 начинается с 27 н.о.
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Белок PB1-F2 является факультативным (т.е. 
имеется не у всех штаммов), короткоживущим 
(пик экспрессии PB1-F2 достигается примерно 
через 5 ч после инфицирования клетки, после 
чего быстро падает), имеет различный уровень 
экспрессии в различных типах клеток и лока-
лизуется в митохондриях. Последнее свойство 
PB1-F2 является отражением механизма влия-
ния этого белка на физиологию клетки-хозяи-
на. Карбоксильный конец PB1-F2, обладая ам-
фипатическими свойствами, способен встраи-
ваться во внешнюю и внутреннюю мембраны 
митохондрий, формировать α-cпирали и поры. 
Кроме того, этот белок способен инициировать 
образование сквозных пор в митохондриальных 
мембранах посредством взаимодействия с ANT3 
(adenine-nucleotidetranslocasetype 3 – аденинну-
клеотид-транслоказа 7 3-го типа) и VDAC1 (voltage-
dependent anion channel type 1 – зависящий от на-
пряжения ионный канал 1-го типа). В результате 
увеличения проницаемости митохондриальных 
мембран происходит высвобождение цитохрома с 
и запускается каспазозависимый каскад реакций, 
приводящий к развитию апоптоза инфицирован-
ной клетки [66, 78, 82].

Сайт митохондриальной локализации, по дан-
ным H. Yamada et al. [83], находится в области 
46–75 а.о. белка PB1-F2; J.S. Gibbs et al. [84] – 65–
87 а.о. Установлено, что положительно заряжен-
ные а.о. К73 и R75 имеют принципиальное значе-
ние для внедрения PB1-F2 в митохондриальные 
мембраны. Поэтому укороченные варианты белка 
PB1-F2 имеют сниженную способность индуциро-
вать апоптоз инфицированной клетки.

G.M. Conenello et al. [85] обнаружили точечную 
замену в белке PB1-F2, N66 → S66, которая стаби-
лизирует α-спирализацию Сконцевого участка и 
резко повышает вирулентность в организме мле-
копитающих. С помощью методов обратной гене-
тики было показано, что замена N66 → S66 повы-
шает, а обратная замена снижает LD50 для мышей 
примерно на три порядка. Кроме того, наличие 
S66 существенно нарушало регуляцию цитокинов 
в лёгких инфицированных мышей: повышение 
уровня IL1α, IFNγ, TNFα наблюдалось с 4-х сут., 
с максимумом к 7–8-м сут. после заражения [78].

Серин в 66-й позиции белка PB1-F2 встре-
чается в нуклеотидной последовательности A/
Brevig Mission/18 (H1N1), восстановленной из со-
хранившихся образцов периода пандемического 
«испанского гриппа» (1918–1919 гг.). Замена S66 
встречается и у пандемических штаммов 1957–
1958 гг. (H2N2), 1968–1970 гг. (H3N2). При ана-
лизе вирулентности для мышей эпидемических 

гуморального и клеточного (CTL-CD8+) иммунного 
ответа в лёгких [1, 2, 5, 9, 10, 77, 78], причём не толь-
ко против вируса гриппа А, чей белковый продукт 
(PB1-F2) вызвал апоптоз альвеолярных макрофагов, 
но и против любых других патогенов (в частности, и 
против бактерий, вызывающих оппортунистическую 
пневмонию при гриппе: Streptococcus pneumoniae, 
Staphylococcus aureus, Haemophilus influenza, etc.). 
Описанный эффект может служить объяснением 
того, почему именно ткани лёгких сильнее всего по-
ражаются при тяжёлых формах гриппа А. PB1-F2-
индуцированному апоптозу подвергаются также и 
инфицированные клетки реснитчатого эпителия 
(хотя и в гораздо меньшей степени по сравнению 
с альвеолярными макрофагами). В результате гибе-
ли реснитчатых клеток, являющихся продуцентами 
мукозальной слизи, развиваются оппортунистиче-
ские инфекции респираторного тракта и характер-
ный для гриппа сухой кашель. Не исключено также, 
что фиксируемый иногда при гриппе синдром Рея 
(острая печёночная энцефалопатия) связан с PB1-F2-
индуцированным апоптозом другого типа тканевых 
макрофагов – Купферовских клеток печени [80].

Белок PB1-F2 был впервые обнаружен 
W. Chen et al. [81] у прототипного штамма A/Puer-
to Rico/8/34 (H1N1). Этот белок транслируется с аль-
тернативной ORF второго (см. табл. 2) генетического 
сегмента вируса гриппа А (откуда и происходит на-
звание белкового продукта – PB1-F2). Полнораз-
мерный сиквенс второго сегмента этого штамма, 
хранящийся в GenBank (EF467819), имеет длину 
2241 н.о. (рис. 2). ORF PB1 начинается со стартово-
го кодона 25–27 н.о., а заканчивается стоп-кодоном 
2296–2298 н.о. ORF PB1-F2 начинается со стартового 
кодона 119–121 н.о., а заканчивается стоп-кодоном 
380–382 н.о. Известны укороченная (57 а.о.) и уд-
линённая (90 а.о.) формы PB1-F2 (см. рис. 2). Кроме 
того, встречаются варианты PB1-F2 длиной 11, 25 и 
34 а.о. [5, 82].

Рис. 2. Взаимное расположение открытой рамки 
считывания для PB1 и PB1-F2 различной длины (57, 
87 и 90 а.о.) во втором сегменте генома прототипных 
штаммов вируса гриппа A/Puerto Rico/8/34 (H1N1) 
(EF467819), A/Taiwan/130/96 (H1N1) (DQ415294) и A/
Fort Monmouth/1/47 (H1N1) (CY009618). Старт-кодоны 
выделены рамкой с белым фоном, стоп-кодоны – 
рамкой с тёмным фоном

7 Мембранный фермент митохондрий ANT3 переносит внутрь митохондрии АДФ и одновременно транспортирует наружу син-
тезированный митохондрией АТФ.
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штаммов, изолированных во время гонконгской 
вспышки 1997 г., оказалось, что штаммы, обладав-
шие высоким уровнем вирулентности, содержат 
S66, а низким – N66 [85].

Проапоптотический белок PB1-F2, являясь фак-
тором повышения вирулентности, способствует 
преодолению вирусом межвидового барьера и тем 
самым повышает его экологическую пластичность. 
Здесь уместно вспомнить о том, что пандемические 
варианты «азиатского» (H2N2) (1957–1958 гг.) 
и «гонконгского гриппа» (H3N2) (1968–1970 гг.), 
возникшие в результате реассортации вирусов че-
ловеческого и птичьего происхождения, включали 
2-й сегмент генома от вирусов птиц PB1. У эпиде-
мических штаммов вируса гриппа А (H1N1), изо-
лированных после 1950 г., встречается только уко-
роченный (57 а.о.) вариант белка PB1-F2, что яв-
ляется индикатором пониженной вирулентности. 
Не исключено, что последний факт, наряду с на-
личием коллективного иммунитета у старших воз-
растных групп), внёс свой вклад в предотвраще-
ние перерастания в пандемию крупной эпидемии 
1977–1978 гг. (H1N1). Пандемические штаммы 
«свиного» гриппа А (H1N1) pdm09 имеют надёжно 
«выключенную» экспрессию белка PB1-F2 благо-
даря наличию трёх стоп-кодонов в пределах ORF.

Подавляющее большинство (96 % [5]) штаммов 
вируса гриппа А от птиц всех субтипов – как низ-
ко-, так и высоковирулентных – содержат ORF 
PB1-F2 свыше 79 кодонов. По-видимому, в орга-
низме птиц этот белок воздействует на тканевые 
макрофаги слизистой кишечника, подавляя им-
мунный ответ и давая возможность репродуциро-
ваться даже низковирулентным вариантам виру-
са. Однако адаптированность к своим естествен-
ным хозяевам выражается, в частности, в том, что 
PB1-F2-индуцированный апоптоз инфицирован-
ных клеток не приводит у них к серьёзным си-
стемным нарушениям, как это имеет место при 
заражении млекопитающих. Таким образом, по-
явление у штаммов вируса гриппа А от млекопи-
тающих укороченных вариантов PB1-F2 является 
адаптивным признаком соответствующих гене-
тических линий.
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хроничесКие вирусные гепатиты в и с  
у больных туберКулёзом: удельный вес нозоформ, 
динамичесКие изменения 

С.В. Барамзина
Кировская государственная медицинская академия, Киров, Россия

Chronic viral hepatitis B and C in patients with tuberculosis: the proportion of nozoform, dynamic changes 
S.V. Baramzina
Kirov State Medical Academy, Kirov, Russia

Резюме
Цель исследования – выявить эпидемиологические 

особенности ХГВ и С в общей популяции и у пациентов с 
туберкулёзом за период 2008–2010 гг., находившихся на 
лечении в противотуберкулезном диспансере г. Кирова; 
соотнести эти данные с частотой детекции маркёров 
HBV- и HCV-инфекций у доноров как условно здорового 
населения в регионе. 

Материалы и методы. Обследовано 6959 пациентов 
Кировского противотуберкулёзного диспансера в воз-
расте 18–70 лет. Все больные тестировались на маркё-
ры вирусных гепатитов С и В (анти-HCV

 и HBSAg ме-
тодом ИФА). Из них у 537 (7,72%) пациентов с туберку-
лёзом были выявлены ХГВ, С или В+С. Диагноз ХГВ или С 
основывался на клинико-анамнестических данных, УЗИ 
органов брюшной полости. Группу сравнения составили 
13 222 первичных донора из 6 районов Кировской обла-
сти, также обследованные на наличие маркёров вирус-
ных гепатитов В и С за период 2008–2011 гг. Определе-
ние НВsAg, анти-НВs, анти-НВc, анти-HCV проводили 
методом ИФА; изучение эпидемической ситуации по 
ХГВ и С, туберкулёзу осуществлялось на основании дан-
ных Центра гигиены и эпидемиологии в РФ и Кировской 
области за 1998–2013 гг. (форма № 2).

Результаты и выводы. Выявлена тенденция к ста-
бильному росту инцидентности по ХГС, незначитель-
ное снижение уровня заболеваемости ХГВ и стабильно 
высокая регистрация больных туберкулёзом, в том чис-
ле бациллярными лёгочными формами в общей популя-
ции жителей региона. ХГС является превалирующей но-
зологией среди ХВГ в КО (77,2%). ХГС также преобладал 
в структуре заболеваемости у больных с туберкулёзом 
(63,7%); ХГВ встречался в 2–2,8 раза реже, по сравне-
нию с ХГС (p<0,05). Установлена тенденция к росту 
числа больных туберкулёзом и микст-гепатитом В+С в 
динамике. Встречаемость хронических гепатитов В, С 
и микст-инфекции в общей группе пациентов с тубер-
кулёзом за 3 года составила 7,72%, что в 10,2 раза выше 
по сравнению с донорами.

Ключевые слова: хронический гепатит В и С, тубер-
кулёз, доноры.

Abstract
the purpose of the study. identify the epidemiological 

of chronic hepatitis B and C, especially in the general popu-
lation and in patients with different clinical forms of tuber-
culosis for the period of 2008–2010, treated in the regional 
clinical TB dispensary Kirov; correlate these data with the 
frequency of detection of HBV markers and HCV- infections 
in donors as conditionally healthy population in the region. 

Materials and methods. A total of 6959 patients Kirov TB 
dispensaries in the age range 18–70 years. All patients were 
screened for markers of viral hepatitis C and B (anti-HCV and 
HBSAg ELISA). Of them, 537 (7,72%) patients with different 
forms of tuberculosis were diagnosed with chronic hepatitis 
B, C, or B + C. The diagnosis of chronic hepatitis B or C based 
on clinical and anamnestic data, the results of EGD, abdomi-
nal ultrasonography. The comparison group included 13,222 
primary donors of 6 areas of the Kirov region is also exam-
ined for the presence of markers of viral hepatitis B and C 
for the period 2008–2011 Determination of HBsAg, anti-HBs, 
anti-HBc anti-HCV were determined by solid-phase ELISA; 
study of the epidemiological situation of chronic hepatitis B 
and C are carried out on the basis of the Center for Hygiene 
and Epidemiology in the Russian Federation and the Kirov 
region for the 1998–2013 biennium. (Form № 2). 

Results and conclusions. The study showed a trend to-
ward stable growth on the incidence of HCV, a slight de-
crease in the incidence of chronic hepatitis B and a consis-
tently high level of registration of patients with pulmonary 
tuberculosis, including smear-positive pulmonary forms 
in the general population of the region. CHC is prevalent 
among nosology chronic hepatitis in KO (77,2%). CHC also 
prevailed in the structure of morbidity in patients with tu-
berculosis as well as in the general population; CHB met in 
2–2,8 times less compared to CHC (p <0,05). The tendency 
to increase the number of TB patients and mixed-hepati-
tis B + C. The incidence of chronic hepatitis B, C and mixed 
infection in the total group of patients with various forms of 
tuberculosis for 3 years was 7,72%, which is 10,2 times higher 
than in blood donors. 

Key words: chronic hepatitis B and C, tuberculosis, 
donors. 
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и у пациентов с различными клиническими фор-
мами туберкулёза за период 2008–2010 гг., нахо-
дившихся на лечении в областном клиническом 
противотуберкулезном диспансере (ОКПД) г. Ки-
рова; соотнести эти данные с частотой детекции 
маркёров HBV- и HCV-инфекций у доноров как 
условно- здорового населения в регионе. 

Материалы и методы

На основании данных годовых отчётов ОКПД и 
медицинских карт стационарных больных (форма 
№003/у) изучена частота встречаемости ХГВ и С у 
6959 пациентов с туберкулёзом за 3 года в возрасте 
18–70 лет (главный врач В.Г. Новиков). При под-
тверждении туберкулёзной инфекции применя-
лись клинико-лабораторные, инструментальные 
методы (УЗИ органов брюшной полости, бронхо-
скопия, компьютерная томография органов груд-
ной клетки и брюшной полости, спирография); 
исследование мокроты и других биологических 
жидкостей на M. tuberculosis методом посева, лю-
минесцентной микроскопии, ПЦР в формате «real 
time» – система GeneXpert Dx System (Cepheid, 
Саннивейл, Калифорния). При выделении культу-
ры M. tuberculosis определялась чувствительность 
к противотуберкулезным препаратам. 

Всем пациентам диспансера было также про-
ведено скрининговое исследование на маркёры 
вирусных гепатитов С и В (анти-HCV

 
при помощи 

твёрдофазного ИФА с использованием наборов 
реагентов для иммуноферментного выделения IgG 
и M к вирусу гепатита С и HBSAg; ЗАО «Вектор-
Бест», г. Новосибирск) в лаборатории областного 
центра по профилактике и борьбе со СПИД в Ки-
ровской области (главный врач к.м.н. Н.Л. Широ-
нина). Из всех обследованных у 537 пациентов с 
различными формами туберкулёзного процесса 
были выявлены ХГВ, С или В+С. ХГС установ-
лен в 4,94%, ХГВ в 2,12% и ХГВ+С 0,65% случаев. 
Диагноз ХГВ или С был основан на клинико-анам-
нестических данных, наличии маркёров ХГВ/C, 
повышении активности АЛТ более 6 месяцев, ре-
зультатах ФГДС, УЗИ органов брюшной полости.

Группу сравнения составили 13 222 донора 
крови в возрасте 18–65 лет, которые обследова-
лись на наличие маркёров вирусных гепатитов В 
и С из 6 районов КО за аналогичный период (за-
ведующий донорским отделом Т.В. Махнёва,  
КОГБУЗ «Кумёнская ЦРБ»). Определение маркё-
ров вирусных гепатитов В и С (НВsAg, анти-НВs, 
анти-НВc, анти-HCV) проводили методом твёрдо-
фазного ИФА с помощью диагностических тест-
систем производства ФГУП «НПО «Микроген», 
г. Н. Новгород; изучение эпидемической ситуации 
по ХГВ и С, туберкулезу проведено на основании 
данных официальной статистики Центра гигие-
ны и эпидемиологии в РФ и Кировской области за 

Введение

По оценкам экспертов ВОЗ, только в 2013 г. 
9 млн человек в мире заболело туберкулезом (ТБ) 
и 1,5 млн умерло от его последствий. В настоящее 
время ТБ является 2-й по частоте причиной смер-
ти от какого-либо одного инфекционного агента и 
уступает только ВИЧ-инфекции. У 480 000 людей в 
мире развился туберкулез с множественной лекар-
ственной устойчивостью (более половины случаев 
в Индии, Китае и РФ), для преодоления которой по 
рекомендациям ВОЗ назначаются 4–6 гепатоток-
сичных противотуберкулезных препаратов [1]. 

Хронические гепатиты В и С (ХГВ и С) являют-
ся актуальной проблемой у пациентов групп ри-
ска [2–4]. К ним относятся так называемые «со-
циальные болезни» – туберкулез, психические 
расстройства, ВИЧ-инфекция, заболевания, пере-
дающиеся половым путём. Так, например, боль-
ные туберкулезом часто ведут асоциальный образ 
жизни, находятся в тюрьмах, употребляют внутри-
венные наркотики, у них наблюдается промиску-
итетное поведение. Все эти факторы значительно 
повышают риск инфицирования парентеральны-
ми вирусными гепатитами, которые осложняют 
течение туберкулёзного процесса и значительно 
затрудняют его эффективную терапию [1–3]. 

Гепатиты В и С у больных туберкулёзом при-
обретают всё большее значение в связи с высо-
кой частотой формирования хронических форм, 
длительным бессимптомным течением, трудно-
стями в проведении антибактериальной терапии 
и риском декомпенсации имеющегося цирроза 
печени, частой ассоциацией с развитием гепа-
тоцеллюлярной карциномы, что приводит к со-
кращению продолжительности и качества жизни 
больных. Наличие ХГВ или С в 3–5 раз повышает 
риск гепатопатий при проведении этиотропной 
терапии по сравнению с больными туберкулёзом, 
у которых нет вирусной инфекции [4]. Поэтому 
скрининг на маркёры вирусных гепатитов В и С 
является важной составляющей успешного лече-
ния туберкулёза. Уровень заболеваемости ТБ и 
ХГВ и С отличается в разных регионах РФ и тре-
бует изучения в динамике с целью разработки бо-
лее эффективных профилактических и лечебных 
мероприятий [5–7]. Подобные исследования на 
территории Кировской области не проводились. 

В связи с вышеперечисленным актуальным яв-
ляется изучение частоты встречаемости и удель-
ного веса хронических гепатитов В и С у паци-
ентов с туберкулёзом различной локализации с 
целью коррекции лечебной тактики и повышения 
эффективности противоэпидемической работы в 
отношении контактных лиц. 

Цель исследования – выявить эпидемиологи-
ческие особенности ХГВ и С в общей популяции 
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Необходимо отметить, что особенностью раз-
вития эпидемического процесса при парентераль-
ных вирусных гепатитах в России и регионе явля-
ется стремительный рост числа впервые выявлен-
ных ХВГ. Коморбидность туберкулеза и ХГВ и С 
негативно сказывается на течении обеих инфек-
ций. Хроническое вирусное воспаление в печени 
неблагоприятно влияет на туберкулёзный процесс 
в лёгких, в 2–2,3 раза уменьшая вероятность ран-
него абацилирования и развития положительной 
рентгенологической динамики при выписке из 
стационара. В свою очередь, больные туберкулё-
зом и ХВГ демонстрируют более выраженный уро-
вень фиброза в печени, по сравнению с больными 
моноинфекцией [6,9].

Официальная регистрация хронических вирус-
ных гепатитов началась с 1998 г. в России и позд-
нее, с 1999 г. в Кировской области [7]. За послед-
ние 5 лет в КО наблюдалась стабильно высокая 
и неблагополучная ситуация по числу взрослых 
с впервые выявленными ХГВ и С – с 56,0 в 2007 г. 
до 57,10/

00000 нас 
в 2013 г. (см. рис. 1)

С 1999 г. наблюдается постоянный и стабиль-
ный рост числа больных ХГС в Кировской обла-
сти. В 2008–2010 гг. заболеваемость по ХГС среди 
взрослых в КО даже несколько превысила россий-
ские показатели: 42,05–43,460/

00000
 против 39,1–

42,30/
00000

. В 2013 г. в регионе зафиксирована самая 
высокая инцидентность по ХГС за весь период 
наблюдения — 44,60/

00000.
 Темп прироста с начала 

регистрации (за 15 лет) составил Т
пр.

+451,1%, а  
Т

пр.среднегодовое
+9,9%; (тенденция выраженная). Та-

ким образом, рост заболеваемости ХГС в КО 
с 1999 до 2013 г. у взрослых составил 9 раз. 

В настоящее время ХГС преобладает среди всех 
хронических вирусных поражений печени. Так, на 
территории региона в 1999–2013 гг. неуклонно по-
вышалась доля ХГС в структуре всех ХВГ с 26,8% в 
1999 г., 46,8% – в 2003 г. и 77,2% случаев – в 2013 г.

Всеобщая вакцинация новорожденных против 
гепатита В (с 1997 г.) и введение дополнительной 
вакцинации взрослых в 2006–2010 гг. привели к 
значимому снижению заболеваемости ОГВ и но-
сителей HBSAg во всех возрастных группах. Од-
нако кардинального уменьшения числа больных 
ХГВ среди взрослых, к сожалению, не наблюда-
ется. Темп убыли числа больных ХГВ с начала ре-
гистрации составил Т

сн. 
-10,1%, а Т

сн.среднегодовое 
-0,8%; 

тенденция стабильная (изменения отсутствуют) 
(см. рис. 1). 

Исходя из вышеизложенного, актуальным явля-
ется изучение частоты регистрации ХВГ в группе 
пациентов с туберкулезом в Кировской области, 
которые составляют группу риска по парентераль-
ным вирусным гепатитам в связи с асоциальным 
образом жизни большой части больных туберку-
лёзом, пребывании их в местах лишения свободы. 

период 1999–2013 гг. (формы № 2) [7]. Статисти-
ческая обработка результатов осуществлялась на 
персональном компьютере с использованием ли-
цензионных программных средств Microsoft Exсel. 
Рассчитывали средние величины (p), ошибку сред-
ней величины (m

p
), показатель Т

прироста/снижения (
Т

пр./

сн)
, и Т

пр./сн.среднегодовое
 [8], отношение шансов (OR), 

достоверность различий определяли при помощи 
коэффициента Стьюдента (t). 

Результаты и обсуждение

Благодаря всеобщей обязательной вакцинации 
детей от туберкулёза, введённой в России с сере-
дины 1950 г., и использованию современных анти-
бактериальных средств удалось стабилизировать 
эпидситуацию по туберкулезу и добиться некото-
рого снижения инцидентности в России, а также 
смертности [5, 7]. 

Однако в Кировской области эпидемическая 
ситуация по туберкулезу остается напряжённой 
и неблагополучной, заболеваемость стабильна и 
держится на высоком уровне [7]. 

Показатель заболеваемости туберкулёзом 
в КО в 2013 г. составил 50,7/

100.000 тыс. нас.
, и практи-

чески не менялся по сравнению с предыдущи-
ми годами (в 2011 г. – 50,9/ 

100.000 тыс. нас.
, 2010 г. – 

51,1/ 
100.000 тыс. нас.

). Темп убыли числа больных ту-
беркулёзом с 1999 г. весьма незначительный и со-
ставил Т

сн. 
-3,7%, а Т

сн. реднегодовое 
-0,3%; тенденция ста-

бильная (изменения отсутствуют). Туберкулез ор-
ганов дыхания среди впервые выявленных форм 
в 2013 г. встречался в 95,6% случаев. Высок также 
удельный вес больных с лёгочными бациллярны-
ми формами туберкулеза 52,9% (в 2011 г. – 58,2, 
в 2010 г. – 55,2%), которые представляют наиболь-
шую эпидемическую значимость (рис.1). 

Рис. 1. Заболеваемость ХГ, ХГВ, ХГС  
и туберкулёзом у взрослых в Кировской области 
(1999–2013 гг.) на 100 000 населения
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Хронические вирусные гепатиты В, С и микст-
инфекции В+С в общей когорте из 6959 пациен-
тов с различными формами туберкулёза за 3 года 
диагностированы у 537 человек (7,72±0,32%), 
и встречаемость их несколько менялась в разные 
годы наблюдений: от 5,52±0,46% до 9,48±0,65% 
случаев (табл. 1). 

У больных туберкулёзом чаще регистрировал-
ся ХГС – в 4,94% (от 3,43 до 5,88%), реже ХГВ – 
в 2,12% (от 1,68 до 2,72%), хронический микст-
гепатит В+С был выявлен в 0,65% (от 0,46 до 1,07%) 
случаев. ХГВ и С чаще выявлялись у пациентов с 
инфильтративным и диссеминированным тубер-
кулёзом лёгких; туберкулёзом костно-суставной 
системы и мочеполовых органов. 

Как и в общей популяции пациентов с ХВГ в об-
ласти, у больных туберкулёзом преобладал удель-
ный вес ХГС за все годы наблюдения (63,74%), с не-
значительным снижением в 2010 г. (69,8 — 60,0% 
случаев) (табл. 2, рис. 2). 

Рис. 2. Удельный вес ХВГ у больных туберкулезом, 
n=537
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Больные с ХГВ выявлялись в 2–2,8 раза реже 
(27,8% случаев, p<0,05), по сравнению с ХГС, но 
уровень встречаемости ХГВ оставался достаточ-
но стабильным (24,8–28,7%). Обращает на себя 
внимание достоверное увеличение (2,1 раза) по 
сравнению с 2008 г. удельного веса микст-гепатита 
В+С в общей структуре ХВГ у пациентов с тубер-
кулёзным процессом (с 0,46 до 1,07% случаев). 

При сравнении результатов исследований ча-
стоты ХГВ и С у больных ТБ в Кировской области 
с другими регионами РФ были установлены неко-
торые различия [5, 6]. Так, по данным В.Ю. Наза-
рова и соавт., 2013 г., в г. Санкт-Петербурге ХГС 
также преобладал в структуре ХВГ, но встречался 
на 17–25% чаще, а ХГВ на 17–26% реже по срав-
нению с Кировской областью [5]. Более низкая 
доля ХГС у больных туберкулёзом в КО, вероят-
но, связана с относительно невысоким уровнем 
внутривенной наркомании как во всём ПФО, так 
и по сравнению с г. Санкт-Петербургом. Одной 
из причин более высокой частоты ХГВ в исследу-
емой группе может являться недостаточный охват 
взрослого населения области вакцинацией против 
гепатита В в 2006–2010 гг. (20,3 до 64,2% взрослых) 
и отсутствие специфических профилактических 
мероприятий у населения до 2006 г. [7]. 
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По частоте регистрации микст-инфекции 
ТБ+ХВГ Россия значительно отличается от стран 
Европы. Исследование, проведённое в Великобри-
тании в 2014 г., показало низкую встречаемость 
HbsAg (1,95%) и анти-HCV (1,24% случаев) у боль-
ных туберкулёзом. Только в 19,8% случаев соче-
танная инфекция ТБ+ХВГ отмечалась у коренных 
жителей, и поэтому обследование на маркёры ГВ 
и С в Великобритании считалось необязательным. 
В связи с более высокой инфицированностью ХГВ 
и С эмигрантов из Индии, Пакистана, Китая авто-
ры делают вывод о необходимости введения скри-
нинга на HbsAg и анти-HCV у всех пациентов с ту-
беркулёзом [10].

Выявление больных ХВГ и туберкулёзом про-
исходило в большинстве случаев в условиях стаци-
онара 96,5±0,8%. В поликлинике за 3 года наблю-
дения диагностированы единичные случаи ХВГ 
(3,5±0,8%). В связи с высокой частотой регистрации 
ХГВ и С у пациентов с туберкулёзом в регионе це-
лесообразным является введение официальной ре-
гистрации сочетанной инфекции ТБ+ХВГ с целью 
дальнейшего мониторинга и проведения комплекса 
профилактических и лечебных мероприятий. 

По данным годовых отчётов ОКПД за 3 года на-
блюдения чаще выявлялся инфильтративный ту-
беркулёз лёгких – 56,7%, реже – очаговый тубер-
кулёз – в 12,6%, диссеминированный туберкулёз – 
11,3%, туберкулома – 7,8%, казеозная пневмония – 
4,4% случаев. Из внелёгочных локализаций в 45,5% 
отмечен туберкулёз мочеполовых органов, глаз – 
17,9%; и туберкулёз костей и суставов в 15,8% слу-
чаев. В 30,6–41,5% случаев выявлялся туберкулёз 
с множественной лекарственной устойчивостью.

Помимо ХГВ и С, ВИЧ-инфекция является се-
рьёзной проблемой у больных туберкулезом [1, 
5]. По данным годовых отчётов ОКПД, при ВИЧ-
ассоциированном туберкулёзе ХГВ и С являлись 
самой частой сопутствующей патологией и встре-
чались в 48% случаев. 

С целью определения риска развития ХГВ или 
С у больных туберкулёзом по сравнению со здо-
ровыми было проведено обследование на маркёры 
вирусных гепатитов 13 222 доноров крови (услов-
но здоровых лиц) из 6 районов КО. В результате 
исследования маркёры HBV-инфекции были вы-
явлены у 66 человек (0,5%). Диагноз ХГВ установ-
лен у 64 человек (0,48%). Маркёры HCV- инфекции 
обнаружены у 33 (0,25% случаев) доноров, ХГС у 32 
(0,23% случаев). 

В целом, суммарно маркёры вирусных гепати-
тов В и С у здоровых доноров регистрировались в 
0,75% случаев, а ХВГ – 0,71% случаев. 

Таким образом, в группе больных туберкулёзом 
в КО маркёры вирусных гепатитов В и С в 2008–
2010 гг. встречались чаще в 10,2 раза по сравнению 
со здоровыми (рис. 3). 

Т
аб

ли
ц

а 
2

У
д

ел
ьн

ы
й

 в
ес

 х
р

он
и

че
ск

и
х

 в
и

р
у

сн
ы

х
 г

еп
ат

и
то

в 
В

 и
 С

 у
 б

ол
ьн

ы
х

 т
у

б
ер

к
у

л
ёз

ом
 (

п
о 

д
ан

н
ы

м
 О

К
П

Д
) 

Б
ол

ьн
ы

е 
Х

В
Г,

 в
се

го
: 

n
=

53
7

20
08

 г
.,

n
=

20
2 

20
09

 г
.,

n
=

14
0 

20
10

 г
.,

n
=

19
5

Х
ГВ

Х
ГС

Х
ГВ

+
Х

ГС
Х

ГВ
Х

ГС
Х

ГВ
+

Х
ГС

Х
ГВ

Х
ГС

Х
ГВ

+
Х

ГС

n
p

%
±

m
p

n
p

%
±

m
p

n
 

p
%

±
m

p
n

 
p

%
±

m
p

n
p

%
±

m
p

n
p

%
±

m
p

n
p

%
±

m
p

n
p

%
±

m
p

n
 

p
%

±
m

p

50
24

,7
5±

3,
04

º
14

1
69

,8
0±

3,
23

*
11

5,
45

±
1,

6*
*

42
30

,0
±

3,
87

º
86

61
,4

3±
4,

11
*

12
8,

57
±

2,
37

**
56

28
,7

2±
3,

24
º

11
7

60
,0

0±
3,

51
*

22
11

,2
8±

2,
27

**

П
ол

и
к

ли
н

и
к

а,
 n

=
19

 
3

1,
48

±
0,

69
1

0,
49

±
0,

7
1

0,
49

±
0,

7
5

3,
57

±
1,

84
3

2,
14

±
1,

22
–

–
5

2,
56

±
1,

13
1

0,
51

±
0,

51
–

–
С

та
ц

и
он

ар
, n

=
51

8 
47

23
,2

7±
2,

97
14

0
69

,3
1±

3,
25

10
4,

96
±

2,
11

37
26

,4
3±

3,
73

83
59

,2
9±

4,
15

12
8,

57
±

2,
37

51
26

,1
6±

3,
15

11
6

59
,4

9±
3,

52
22

11
,2

8±
2,

27

*p
<

0,
05

 –
 п

о 
ср

ав
н

ен
и

ю
 с

 Х
ГВ

; 
**

p
<

0,
00

1 
—

 п
о 

ср
ав

н
ен

и
ю

 с
 Х

ГС
;  

ºp
<

0,
01

 —
 п

о 
ср

ав
н

ен
и

ю
 с

 Х
ГВ

+
С

.



Оригинальное исследование

Том 7, № 2, 2015           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ52

стических возможностей усложняет проведение 
антибактериальной терапии туберкулеза [15].

Обследование на анти-HBcor IgM, G, HCV
RNA

 и 
HBV

DNA
 является крайне необходимым во фтизи-

атрической службе. Диагностика латентного ХВГ 
позволит врачу при лечении ТБ с множественной 
лекарственной устойчивостью, назначая антибак-
териальные средства с облигатной гепатотоксич-
ностью, тщательно мониторировать биохимиче-
ские показатели, а также превентивно начать те-
рапию гепатопротекторами. 

Заключение

В результате исследования выявлена тенден-
ция к стабильному росту инцидентности по ХГС 
(Т

пр.
+451,1% за 15 лет), незначительное снижение 

заболеваемости ХГВ (Т
сн.

-10,1%) и стабильно вы-
сокий уровень регистрации больных туберкулё-
зом лёгких, в том числе бациллярными лёгочными 
формами в общей популяции жителей Кировской 
области. ХГС является превалирующей нозологи-
ей среди ХВГ в КО (77,2%).

У 537 пациентов (7,72%) с различными форма-
ми туберкулёзного процесса были выявлены ХГВ, 
С или В+С. ХГС встречался в 4,94%, ХГВ в 2,12% 
и ХГВ+С 0,65% случаев. 

В группе больных туберкулёзом в КО отмече-
но увеличение общей частоты сочетанной инфек-
ции (ТБ+ХВГ) в динамике: с 8,43 в 2008 г. до 9,48% 
в 2010 г., что частично произошло за счет роста 
микст-гепатита В+С, который выявлен у 8,43% 
больных.

У пациентов с туберкулёзом ХГС преобладал 
среди ХВГ и составил 63,74% случаев; ХГВ встре-
чался достоверно в 2–2,8 раза реже по сравнению 
с ХГС (27,8% случаев).

Хронические гепатиты В, С у пациентов с раз-
личными формами туберкулёза за 3 года регистри-
ровались в 7,72% случаев, что в 10,2 раза выше по 
сравнению с донорами крови.

При расчёте отношения шансов вероятность 
заболеть ХВГ в группе пациентов с туберкулёзом 
в 11,1 раз выше, чем у доноров; хроническим гепа-
титом С – в 20,7 раза, хроническим гепатитом В – 
в 6,5 раза. Поэтому больные туберкулезом остают-
ся в настоящее время серьёзной группой риска по 
развитию хронических вирусных гепатитов В и С.
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Таблица 3

Отношения шансов (ОR) развития ХГВ и С  
у доноров и больных туберкулёзом

Показатель ХГ все ХГВ ХГС

Отношение шансов (OR) 11,1 6,5 20,7
Стандартная ошибка 
отношения шансов (S)

0,1 0,2 0,2

Нижняя граница 95% ДИ (CI) 8,9 4,6 14,5
Верхняя граница 95% ДИ (CI) 13,7 9,1 29,7

Из-за дефицита средств в областном бюджете 
скрининг на маркёры гепатита В и С у больных ту-
беркулёзом ограничивается только исследовани-
ем анти-HCV и HbsAg, тем самым из поля зрения 
ускользают латентные формы ХГВ и С, которые 
могут быть диагностированы при помощи анти-
HBcor, RNA 

HCV
, DNA 

HBV
. 

При множественной лекарственной устойчи-
вости туберкулёза эксперты ВОЗ рекомендуют 
ежедневный приём 4–6 противотуберкулёзных 
препаратов практически без учета сопутствующей 
патологии и активности митохондриальных окис-
лительных систем. Данная терапия вызывает раз-
витие гепатопатий и побочных реакций на основ-
ные противотуберкулёзные препараты в 15–20% 
случаев у интактных по ХГВ и С больных [1, 11, 
12]. Резистентность к противотуберкулёзным пре-
паратам у больных с ХГВ или С значительно ниже 
по сравнению со здоровыми. Наличие у больного 
туберкулёзом хронического вирусного гепатита 
значительно затрудняет активную антибактери-
альную терапию в связи с её гепатотоксичностью, 
вероятностью реактивации вирусного процесса и 
повышает риск развития острой печёночной недо-
статочности и комы [6, 12–14]. Скрытое, латент-
ное течение ХВГ в условиях минимальных диагно-

Рис. 3. Маркеры вирусных гепатитов В и С у 13 222 
первичных доноров и 6959 больных туберкулезом  
в Кировской области
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Резюме
Цель – анализ причин смерти больных ВИЧ-

инфекцией, умерших в Ломоносовском районе Ленин-
градской области в 1999–2011 гг.

Материалы и методы. Проведен ретроспективный 
анализ 118 результатов протоколов вскрытий всех 
больных ВИЧ-инфекцией, умерших в Центральной рай-
онной больнице (ЦРБ) и участковых больницах Ломоно-
совского района Ленинградской области, а также лиц, 
доставленных в патолого-анатомическое отделение 
ЦРБ Ломоносовского района для аутопсии из дома или 
найденных на улице в 1999–2011 гг. 

Результаты. Из 118 пациентов мужчины соста-
вили 76% (90 человек). Средний возраст больных – 
32,1±4,3 года. Умерли вследствие ВИЧ-инфекции 53 че-
ловека (49%), основным посмертным диагнозом был ту-
беркулез (45 чел., 85%), преимущественно протекавший 
в генерализованной форме. Вследствие соматических 
причин или насильственной смерти умерли 29 (27%) и 
27 человек (24%) соответственно. Из 62 больных, умер-
ших в стационарах Ломоносовского района, у 11 человек 
(18%) смерть наступила в первые сутки после госпита-
лизации и более трети (42%) погибли в первые 3-е суток 
нахождения в стационаре. Антиретровирусную тера-
пию получали 9 больных, все были не привержены тера-
пии и нарушали режим лечения. Остальные больные не 
состояли на диспансерном наблюдении или нерегулярно 
наблюдались у врача-инфекциониста.

Заключение. Почти у половины больных смерть 
была обусловлена прогрессированием ВИЧ-инфекции. 
Для всех умерших была характерна недостаточная при-
верженность диспансерному наблюдению и лечению 
ВИЧ-инфекции. Полученные результаты подтвержда-
ют важность своевременного и раннего выявления лиц, 
инфицированных ВИЧ, проведение их регулярного дис-
пансерного наблюдения и повышение приверженности 
наблюдению и антиретровирусной терапии.

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, причины смерти, 
туберкулез, Ленинградская область.

Abstract
Aim – to analyze causes of death of HIV infected subjects 

died in Lomonosov District of the Leningrad Region, Russia, 
in 1999-2011.

Materials and Methods. A retrospective analysis of 
118 autopsy results of all HIV-infected patients who died 
in hospitals of Lomonosov district of the Leningrad region, 
as well as those delivered to the autopsy department from 
homes or streets in 1999–2011.

Results. Males were 76%, the middle age – 
32,1±4,3 years. The HIV-infection was the cause of death in 
53 subjects (49%). Tuberculosis was the major postmortem 
diagnosis in this group of patients (85%). Due to other dis-
eases or have died a violent death 29 (27%) and 27 (24%) 
individuals correspondingly. From 62 patients deceased in 
hospitals 18% subjects died at first day of staying at hospi-
tals, and 42% during first three days. 

Antiretroviral treatment was prescribed to 9 patients. All 
of the were nonadherent to treatment and follow-up. Other 
study subjects were nonadherent to follow-up or never on 
follow-up. 

Conclusion. In almost half of subjects the death was due 
to progression of HIV-disease. All HIV-infected patients had 
poor adherence to follow-up and/or antiretroviral treatment. 
The results confirm the critical importance of timely and ear-
ly detection of HIV-infected persons, regular follow-up and 
improving adherence to antiretroviral therapy among HIV-
infected patients.

Key words: HIV infection, causes of death, tuberculosis, 
Leningrad Region.
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В Ломоносовской ЦРБ и участковых больницах 
умерли 62 ВИЧ-инфицированных больных (53%). 
Остальные скончались вне стационара и доставлены 
в патолого-анатомическое отделение Ломоносовской 
ЦРБ из дома (24 чел., 20%) или с улицы (32 чел., 27%).

У 9 больных, умерших в 2005–2010 гг., причи-
ну смерти установить не удалось. Для дальнейше-
го анализа причин смерти использовали данные 
о 109 пациентах. 

По причинам смерти больные были распреде-
лены на три группы: 

1) умершие вследствие ВИЧ-инфекции – 53 че-
ловека (49%); 

2) умершие вследствие соматических причин – 
29 человек (27%); 

3) умершие вследствие насильственной смер-
ти – 27 человек (24%).

Распределение больных по причинам смерти 
представлено в таблице 1. Почти в половине случаев 

Введение
Успехи, связанные с разработкой новых проти-

вовирусных препаратов, и глобальное увеличение 
доступа больных ВИЧ-инфекцией к антиретрови-
русной терапии отразились на динамике смерт-
ности от этой инфекции. Как указывается в докла-
де ЮНЭЙДС, в 2011 г. в мире вследствие СПИДа 
умерли 1,7 млн человек, что на 24% меньше по срав-
нению с пиком смертности в 2005 г. [1]. В Россий-
ской Федерации на 31 декабря 2014 г. умерли по 
разным причинам 184 148 ВИЧ-инфицированных, 
в том числе 24 416 в 2014 г., что на 9,1% больше, 
чем в 2013 г. [2]. Согласно данным Федерального 
научно-методического центра по профилактике 
и борьбе со СПИД, годовая летальность больных 
ВИЧ-инфекцией в 2008–2012 гг. составляла 3% 
[3]. Показано, что наиболее вероятной причиной 
сохраняющегося уровня смертности, связанной с 
ВИЧ-инфекцией, является позднее начало антире-
тровирусной терапии. Так, в 2012 г. 50% больных 
начинали терапию при числе СD4-лимфоцитов 
менее 200 кл/мкл. При этом большинство ВИЧ-
инфицированных умирали от вторичных заболе-
ваний, преимущественно туберкулеза [3, 4]. Ис-
следования, проведенные в Санкт-Петербургской 
Клинической инфекционной больнице им. С.П. 
Боткина в 2008–2009 гг., продемонстрировали 
сходные результаты. Из госпитализированных 
в инфекционный стационар больных с впервые 
выявленной ВИЧ-инфекцией в 23% случаев было 
обнаружено снижение числа CD4-лимфоцитов 
менее 350 кл/мкл и/или имелись клинические 
проявления СПИД-ассоциированных заболева-
ний [5]. Среди причин смерти 155 больных ВИЧ-
инфекцией на стадии СПИД доминировал тубер-
кулез (59,3%), на втором месте была пневмоцист-
ная пневмония (12,9%) [6].

В Ленинградской области с начала регистра-
ции умерли 3736 ВИЧ-инфицированных лиц, из 
них 1060 с диагнозом СПИД. В 2013 г. из 618 умер-
ших больных ВИЧ-инфекций зарегистрирован 
261 случай смерти с диагнозом СПИД (в 2012 г. – 
191 случай, прирост составил 37%) и 357 ВИЧ-
инфицированных умерли по причинам, не связан-
ным с ВИЧ-инфекцией. [7].

В представленной статье проанализированы 
причины смерти больных ВИЧ-инфекцией, умер-
ших в 1999–2011 гг. в Ломоносовском районе Ле-
нинградской области. В Ломоносовском районе 
первый случай ВИЧ-инфекции зарегистрирован 
в 1994 г., первый случай смерти ВИЧ-ин фи ци ро-
ван но го пациента – в 1999 г. 

Материалы и методы

В ретроспективном исследовании проанали-
зированы 118 результатов протоколов вскрытий 
всех больных ВИЧ-инфекцией, умерших в Цен-

тральной районной больнице (ЦРБ) и участковых 
больницах Ломоносовского района Ленинград-
ской области, а также лиц, доставленных в патоло-
го-анатомическое отделение ЦРБ Ломоносовского 
района для аутопсии из дома или найденных на 
улице в 1999–2011 гг. 

Также проведен ретроспективный анализ 107 
историй болезни умерших больных, включая 
истории болезни предыдущих госпитализаций (в 
том числе не связанных с ВИЧ-инфекцией) в ЦРБ 
и участковых больницах Ломоносовского района.

Результаты и обсуждение

Из 118 ВИЧ-инфицированных пациентов пре-
обладали мужчины – 90 человек (76%). Средний 
возраст больных – 32,1±4,3 года (от 21 до 52 лет). 
Как видно из данных, представленных на рисун-
ке 1, большинство умерших были молодого возрас-
та: в возрасте 20–30 лет (52 чел., 44%) и 31–40 лет 
(49 чел., 42%) и лишь 14% старше 41 года (17 человек). 

Рис. 1. Возрастная структура больных ВИЧ-инфекцией, 
умерших в Ломоносовском районе в 1999–2011 гг.
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Сопутствующие хронические вирусные гепа-
титы (В и/или С) выявлены у 38 пациентов (32%), 
алкоголизм и наркомания – у 65 человек (55%).

Из 62 больных, умерших в стационарах Ломо-
носовского района, у 11 человек (18%) смерть на-
ступила в первые сутки после госпитализации и 
более трети (42%) погибли в первые 3 суток нахож-
дения в стационаре.

Таблица 2

Летальность больных ВИЧ-инфекцией  
в стационарах Ломоносовского района  

в 1999–2011гг.

Сроки смерти (сутки) Число больных 

абс. %

1-й день 11 18

2–3-й день 15 24

4–10-й день 17 27

11–20-й день 6 10

21–30-й день 3 5

>30 дней 10 16

Всего 62 100

Ретроспективный анализ 107 историй болезни 
умерших больных, включая истории болезни пре-
дыдущих госпитализаций, в том числе не связан-
ных с ВИЧ-инфекцией, показал, что лишь 9 боль-
ных находились на диспансерном наблюдении и 
получили антиретровирусные препараты. Однако 

больные погибали при развитии у них оппортуни-
стических заболеваний, в том числе онкологических. 
У больных, умерших вследствие ВИЧ-инфекции, 
основным посмертным диагнозом был туберкулез 
(45 чел., 85%), преимущественно с поражением лег-
ких. Также регистрировали туберкулезный менин-
гоэнцефалит, туберкулезное поражение селезенки. 
Следует отметить, что увеличение числа смертей 
от туберкулеза отмечалось с 2006 г. (рис. 2). Пнев-
моцистная пневмония явилась причиной смерти 
2 больных (4%). У 6 человек (11%) на фоне иммуносу-
прессии, вызванной ВИЧ, развилась онкологическая 
патология, приведшая к летальному исходу.

Анализ динамики причин смерти у ВИЧ-
инфицированных свидетельствует о том, что, начи-
ная с 2006 г., именно ВИЧ-инфекция, сопровожда-
ющаяся специфической иммуносупрессией стала 
одной из основных и с 2008 г. – ведущей причиной 
гибели ВИЧ-инфицированных лиц (рис. 3). 

Рис. 2. Динамика числа случаев смерти больных  
ВИЧ-инфекцией от туберкулеза в 1999–2011 гг.

Рис. 3. Динамика причин смерти больных  
ВИЧ-инфекцией в Ломоносовском районе  
в 1999–2011 гг. 

Таблица 1

Распределение умерших больных  
ВИЧ-инфекцией по причинам смерти

Причина смерти Число больных

абс. %

Вследствие ВИЧ-инфекции: 53 49

Пневмоцистная пневмония 2 4

Туберкулез 45 85

Онкопатология: лимфомы – 5,  
глиобластома головного мозга – 1

6 11

Соматические причины: 29 27

Острая сердечная недостаточность 2 2

Инфаркт миокарда 2 2

Хронический септический эндокардит 3 3

Токсическая кардиомиопатия 10 9

Цирроз печени 7 6

Печеночная недостаточность 3 3

Кровотечение ЖКТ (желудочно-кишечный 
тракт)

2 2

Насильственная смерть: 27 24

Отравление наркотическими веществами 
(установленными и неустановленными)

15 14

Механическая асфиксия 5 4

Травмы, сопровождающиеся 
кровотечениями, несовместимыми  
с жизнью

7 6
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все 9 пациентов не были привержены терапии и 
нарушали режим лечения. Остальные больные не 
состояли на диспансерном наблюдении или нере-
гулярно наблюдались у врача-инфекциониста.

Заключение

Таким образом, среди больных ВИЧ-инфек-
цией, умерших в Ломоносовском районе Ленин-
градской области в 1999–2011 гг., преобладали 
мужчины молодого возраста. Почти в половине 
случаев смерть была обусловлена прогрессирова-
нием ВИЧ-инфекции, из них у 85% причиной гибе-
ли послужил туберкулез.

Девять больных, получавших АРВ-препараты, 
не соблюдали режим антиретровирусной тера-
пии. Обращает на себя внимание тот факт, что 
для всех умерших была характерна недостаточ-
ная приверженность диспансерному наблю-
дению и лечению ВИЧ-инфекции. Отсутствие 
регулярного диспансерного наблюдения и, как 
следствие, непроведение химиопрофилактики 
оппортунистических инфекций и своевремен-
ного лечения обусловили прогрессирование им-
муносупрессии и смерть больных от туберкулеза 
и пневмоцистной пневмонии. 

Свидетельством неприверженности диспан-
серному наблюдению и лечению является высокая 
летальность больных ВИЧ-инфекцией (42%) в пер-
вые 3 дня нахождения в стационаре, вследствие 
госпитализации пациентов на поздних стадиях за-
болевания.

Заслуживает внимания факт изменения при-
чин смерти больных ВИЧ-инфекцией в динамике, 
и, в частности, увеличение с 2006 г. числа умерших 
вследствие заболеваний, обусловленных спец-
ифической иммуносупрессией. Возможно, это 
связано с естественным течением ВИЧ-инфекции 
и ее прогрессированием у больных, инфицирован-
ных в середине и конце 1990-х гг.

Полученные результаты подтверждают важ-
ность своевременного и раннего выявления лиц, 
инфицированных ВИЧ, проведение их регулярно-
го диспансерного наблюдение и повышение при-
верженности наблюдения и антиретровирусной 
терапии.
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Введение

Медико-социальная значимость менин го кок-
ковой инфекции (МИ) обусловлена преимуще-

КлиниКо-ЭпидемиологичесКие особенности 
менингоКоККовой инфеКции у детей в период 
спорадичесКой заболеваемости

Г.П. Мартынова 1, И.А. Кутищева 1, Я.А. Богвилене 1, Н.Ф. Кузнецова 2, А.В. Карасев 2, 
Е.Б. Бойцова 1

1 Красноярский государственный медицинский университет имени профессора  
В.Ф. Войно-Ясенецкого, Красноярск, Россия 
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Clinical-epidemiological features of meningococcal infection in children during sporadic morbidity
G.P. Martynova 1, I.A. Kutishcheva 1, Ya.A. Bogvilene 1, N.F. Kuznetsova 2, A.V. Karasev 2, E.B. Bojtsova 1

1 Krasnoyarsk State Medical University named after Professor V.F. Voyno-Jasenetskij, Krasnoyarsk, Russia
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Резюме
Цель: оценить эпидемическую ситуацию по МИ и 

выявить клинико-эпидемиологические особенности за-
болевания на территории г. Красноярска и Краснояр-
ского края на современном этапе. 

Материалы и методы: проведен анализ показателей 
заболеваемости и летальности от МИ у детей региона 
согласно официальным данным Управления Федераль-
ной службы по надзору в сфере защиты прав потреби-
телей и благополучия человека по Красноярскому краю 
за период 2000–2014 гг. Изучены клинико-эпидемиоло-
гические особенности заболевания у 53 больных ГФМИ, 
находившихся на лечении в инфекционном отделении 
Краевой межрайонной детской клинической больницы 
г. Красноярска за период 2010–2014 гг. 

Результаты: Эпидемическая ситуация по МИ в 
г. Красноярске за период 2000–2014 гг. характеризует-
ся признаками межэпидемического периода с подъемами 
заболеваемости в зимне-весенний период. Среди забо-
левших МИ преобладают дети в возрасте от 1 до 3 лет 
(54,7%), почти в 2 раза (с 40% до 20,7%) уменьшилось 
количество детей первого года жизни, в то же время 
увеличился удельный вес детей старше 4 лет. Лидиру-
ющим серотипом среди лабораторно подтвержденных 
случаев МИ в Красноярском крае по-прежнему является 
менингококк группы В (64,7%).

Заключение: на территории Красноярского края за-
болеваемость менингококковой инфекцией носит спо-
радический характер. При генерализованных формах 
менингококковой инфекции рано появляются характер-
ные манифестные симптомы, наличие которых позво-
ляет поставить диагноз, клиническая картина генера-
лизованных форм заболевания практически не претер-
пела существенных изменений.

Ключевые слова: заболеваемость, менингококковая 
инфекция, дети, летальность.

Abstract
Purpose: to evaluate epidemiologic situation as to me-

ningococcal infection and reveal clinical-epidemiological 
features of the disease on the territory of Krasnoyarsk сity 
and Krasnoyarsk Krai at the present stage.

Data and methods: The research gives the analysis of MI 
morbidity and mortality rates in children of the region ac-
cording to official information from the Federal Service for 
Supervision of Consumer Rights Protection and Human Wel-
fare in Krasnoyarsk Krai for the period 2000–2014. The work 
studies clinical and epidemiological features of the disease 
in 53 patients with the generalized form of meningococcal 
infection (GFMI) who were treated in the infectious disease 
department of the Regional Interdistrict Children’s Clinical 
Hospital of Krasnoyarsk for the period 2010–2014.

Results: The epidemiological situation as to MI in Kras-
noyarsk for the period 2000-2013 years is characterized by 
the signs of interepidemic period with morbidity rises in the 
winter-spring period. Children from 1 year to 3 years (54,7%) 
prevail over all MI diseased. The number of children in the 
first year of life decreased almost two times (from 40% to 
20,7%). At the same time the proportion of children older 
than 4 years increased. The leading serotype among labora-
tory-confirmed cases of MI in Krasnoyarsk Krai is still the B 
group meningitis (64,7%).

Conclusion: On the territory of Krasnoyarsk Krai the MI 
morbidity is sporadic. The generalized forms of meningo-
coccal infection are characterized by early overt symptoms 
which make it possible to set a diagnosis. The clinical picture 
of the generalized forms of the disease almost did not change 
significantly.

Key words: morbidity, meningococcal infection, chil-
dren, mortality.

ственным поражением детского населения, высо-
кой летальностью, которая составляет от 10 до 20% 
[1, 2] и значительным процентом (10–20%) инва-
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ливался на основании совокупности клинических, 
эпидемиологических и лабораторных данных. 
Этиология ГФМИ устанавливались методами бак-
териологической, латекс- и ПЦР-диагностики. 
Клиническое наблюдение дополнялось общепри-
нятыми лабораторными методами обследования.

Результаты и обсуждение

В Красноярском крае рост заболеваемости МИ 
начался с 1973 г. Анализ заболеваемости ГФМИ 
у детей нашего региона показал, что в первые 8 лет 
подъема (1973–1980 гг.) показатель заболеваемо-
сти сразу увеличился в 4–6 раз и колебался от 21 
до 39,5 на 100 тыс. населения. Второе десятиле-
тие вспышки (1981–1990 гг.) характеризовалось 
дальнейшим увеличением заболеваемости, пик 
которой пришелся на 1986 г. (71 на 100 тыс. насе-
ления), после чего наблюдалось снижение уровня 
до 15,6 на 100 тыс. населения (1990 г.). В третьем 
десятилетии подъема (1990–2000 гг.) показатель 
не превышал 16,8, а к 2000 г. он уменьшился до 9,7 
на 100 тыс. населения [5] (рис. 1).

лидизации после перенесенного заболевания (глу-
хота, умственная неполноценность, потеря конеч-
ностей и др.) [3]. По характеру течения и трагично-
сти исходов МИ не может сравниться ни с каким 
другим заболеванием. Поэтому даже невысокая 
заболеваемость представляет важную медицин-
скую, социальную и экономическую проблему.

В последнем десятилетии заболеваемость ге-
нерализованными формами менингококковой 
инфекции (ГФМИ) прогрессивно снижается и 
не превышает 1 на 100 000 населения (в 2013 г. – 
0,79 на 100 000). В то же время дети болеют ГФМИ 
в 11,5 раз чаще, чем взрослые (в 2012 г. заболевае-
мость у детей была 4,6 на 100 000 детей 0–14 лет, 
у взрослых – 0,4 на 100 000 населения). В 2013 г. 
показатель детской заболеваемости составил 2,99 
на 100 000 детей и подростков (0–17 лет). Среди 
заболевших ГФМИ более 83% составляют дети до 
5 лет (показатель заболеваемости в группе детей 
0–4 года – 9,9 на 100 000 в, детей первого года 
жизни – 13,9 на 100 000) [4].

Помимо распространенности, заболевание от-
личается особой тяжестью, высокой летально-
стью, вследствие большой частоты развития ги-
пертоксических форм, септического шока (СШ) 
и других осложнений, не совместимых с жизнью. 
В России уровень летальности от ГФМИ у детей 
и подростков (0–17 лет) составил в 2013 г. 16,4%. 
Среди умерших от МИ около 76% составляют дети 
и подростки до 17 лет. Уровень летальности среди 
детей до 17 лет составил в среднем 16,4%, а сово-
купного населения – 15,3% [4].

Цель исследования – оценить эпидемическую 
ситуацию по МИ и выявить клинико-эпидемиоло-
гические особенности заболевания на территории 
г. Красноярска и Красноярского края на совре-
менном этапе. 

Материалы и методы

Проведен анализ показателей заболеваемо-
сти МИ (на 100 тыс. населения), включая случаи 
с летальным исходом, у детей до 14 лет согласно 
официальным данным Управления Федеральной 
службы по надзору в сфере защиты прав потреби-
телей и благополучия человека по Красноярскому 
краю за период 2000–2014 гг. Изучены клинико-
эпидемиологические особенности заболевания 
у 53 больных ГФМИ, находившихся на лечении в 
боксированном инфекционном и реанимацион-
ном отделениях Краевой межрайонной детской 
клинической больницы г. Красноярска за период 
2010–2014 гг. Отбор больных осуществлялся ме-
тодом сплошной выборки по мере поступления в 
стационар. Динамическое наблюдение за боль-
ными проводилось на протяжении всего периода 
пребывания в стационаре. Диагноз МИ устанав-

Рис. 1. Показатели заболеваемости МИ детей  
на территории Красноярского края за период  
1972–2000 гг. 

Однако в 2003 г. вновь отмечено оживление ин-
фекции, и показатель заболеваемости составил 22 
на 100 тыс. населения, а в 2007 г. – 16,4. В 2007 г. 
показатель заболеваемости в крае вновь вырос до 
16,4, и только с 2009 г. показатель заболеваемости 
снизился до 8,66, но остается выше, чем средний 
уровень по России. А в 2010 и 2012 гг. показатель 
заболеваемости в крае снизился до среднего по 
стране, в 2014 г. – составил 4,26 на 100 000 (рис. 2). 

В целом, в последнем десятилетии, по офици-
альным данным, средний показатель заболеваемо-
сти МИ в Красноярском крае, включая взрослое 
население, относительно стабильный и в среднем 
составляет 2,4 на 100 тыс. населения. В то же время 
у детей до 14 лет этот показатель в 4,4 раза выше 
и составляет в среднем в последние годы 10,5 на 
100 тыс. населения (см. рис. 2).
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Обращает на себя внимание нестабильность 
снижения заболеваемости МИ, что еще раз под-
черкивает актуальность проблемы в современных 
условиях. Некоторый спад заболеваемости МИ в 
течение последних лет привел к снижению насто-
роженности медицинских работников в отноше-
нии ранней диагностики заболевания, что в ряде 
случаев является причиной поздней госпитализа-
ции, развития осложнений и неэффективности 
реанимационных мероприятий, сохраняющейся 
летальности.

Многолетний средний показатель летальности 
от ГФМИ в последнем десятилетии прошлого сто-
летия снизился в 3,4 раза и составил 9%. Однако в 
новом тысячелетии вновь отмечен рост летальных 
исходов до 13,6%. Показатель летальности в по-
следние годы достаточно нестабилен, если в 2011 г. 
он составлял 0,18 на 100 тыс. детского населения, 
то в 2014 г. он увеличился в 9 раз и составил 1,66 на 
100 тыс. детского населения [6] (рис. 3).

Рис. 2. Показатели заболеваемости МИ на территории 
г. Красноярска и Красноярского края за период  
2000–2014 гг.

Рис. 3. Показатели летальности при МИ  
на территории г. Красноярска и Красноярского края  
за период 2000–2014 гг.

На сегодняшний день известно 13 серогрупп 
менингококков, среди которых шесть наиболее 
часто вызывают инвазивные заболевания у чело-

века (A, B, C, W, Y, X). Распределение серогрупп 
различается в зависимости от региона. Так, в Эк-
ваториальной Африке высокую заболеваемость 
обусловливают менингококки группы А, в странах 
Европы выделяют преимущественно группы В и С. 

По результатам изучения Национальным рефе-
ренс-центром по мониторингу за бактериальны-
ми менингитами серогрупповой характеристики 
штаммов менингококка, выделенных от 2746 лиц 
с диагнозом ГФМИ в РФ за период 2010–2013 гг., 
доминирующая серогруппа не определялась – за-
болевание было вызвано в 18–27% менингокок-
ками группы А, 25–32% – группы В, 19–20% – 
группы С и 1,2–2,4% – других серогрупп. В то 
время как в Красноярском крае, начиная с перио-
да спорадической заболеваемости и до настоящего 
времени, лидирующим серотипом среди лабора-
торно подтвержденных случаев МИ по-прежнему 
является менингококк группы В (64,7%), несколь-
ко реже выделяется серотип С (32,3%), в 2,9% слу-
чаев – серотип А. Причем серотип А достоверно 
чаще выделяется у детей раннего возраста, в то 
время как менингококки группы С наиболее часто 
вызывают заболевание у детей старше 3 лет.

МИ регистрируется во всех возрастных груп-
пах, однако заболеваемость никогда не бывает 
массовой, болеют преимущественно дети (70–85% 
заболевших – дети до 14 лет) и лица молодого воз-
раста (19–30 лет), поэтому для педиатров реальная 
угроза МИ сохранялась всегда, даже тогда, когда в 
целом по стране заболеваемость была спорадиче-
ской. Говоря о возрастной структуре заболевших 
в г. Красноярске, необходимо отметить некото-
рое «повзросление» МИ. По-прежнему среди на-
блюдаемых больных преобладают дети в возрасте 
от 1 до 3 лет (54,7%), но их удельный вес снизился 
по сравнению с предыдущим десятилетием (80%). 
Почти в 2 раза (с 40% до 20,7%) уменьшилось ко-
личество детей первого года жизни, в то же время 
увеличился удельный вес детей 4–7 лет (13,2%) 
и 7–14 лет (11,3%).

Продолжает прослеживаться зимне-весенняя 
сезонность заболевания – 67,9% случаев МИ ре-
гистрировались именно в этот период. 

При изучении эпидемиологического анамнеза 
наблюдаемых детей установлено, что только 9,4% 
(5) детей имели контакт с больными локализован-
ными формами МИ в семье. В окружении 20,7% 
заболевших выявлены больные ОРВИ, 11,3% – на-
кануне заболевания находились в местах повы-
шенной скученности населения (поездки в обще-
ственном транспорте, посещение поликлиник). 
В остальных случаях имел место отрицательный 
эпидемиологический анамнез.

Лидирующей клинической формой ГФМИ 
остается комбинированный вариант – сочетание 
менингококцемии с гнойным менингитом/менин-
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(48,3%), в то время как у детей старше 3 лет этот 
симптом имел место лишь в 7,6% случаев. 

У 45% больных в начале заболевания появля-
лась рвота, которая в ряде случаев могла быть мно-
гократной. С первых часов болезни у половины 
больных (50,9%) развивалась резкая гиперестезия 
ко всем видам раздражителей – дети становились 
чувствительными к громким звукам, свету, любым 
прикосновениям (попытка взять на руки, пелена-
ние). У больных в возрасте до 1 года и 1–3 лет от-
мечался пронзительный «мозговой» крик в 58,6% и 
38,4% случаев соответственно. Интенсивная голов-
ная боль диффузного распирающего характера, 
усиливающаяся при изменении положения тела 
регистрировалась лишь в 11,3% случаев, достовер-
но чаще у детей старше 3 лет (83,3%) (p<0,001). На 
фоне дегидратирующей терапии через 2–3 дня 
головная боль уменьшалась и к 4–5-му дню болез-
ни исчезала. 

Уже в первые часы заболевания кожные покро-
вы становились бледными, с мраморным рисун-
ком. Патогномоничным симптомом менингокок-
цемии и сочетанных вариантов ГФМИ является 
геморрагически-некротическая сыпь. У наблюдае-
мых больных сыпь, как правило, появлялась в пер-
вые сутки заболевания (93,3%), чаще в промежутке 
между 12 и 24 ч от начала болезни (75,5%), реже до 
12 ч (11,1%), в 8,8% случаев высыпания появлялись 
в первые 5 ч заболевания. Раннее появление сыпи 
(в первые 8 ч), характерное для тяжелых гиперток-
сических форм МИ, отмечено преимущественно 
у детей первых 3 лет жизни (20%) и лишь у 1,6% 
детей в возрасте 4–7 лет. Сыпь располагалась на 
всех участках тела, но с большим постоянством 
на ногах и нижней части туловища (88,8%). При 
ГФМИ, сопровождающейся развитием СШ II–
III степени, высыпания начинались с лица и верх-
ней части туловища, а затем распространялись на 
конечности. Как и в прежние годы, у большинства 
больных (71,1%) типичной для МИ является ге-
моррагическая звездчатая сыпь с поверхностны-
ми или глубокими некрозами. Почти в половине 
случаев (47,5%) геморрагическая сыпь сочеталась 
с пятнистыми или пятнисто-папулезными элемен-
тами, а у 13,3% больных геморрагий вообще не 
было, а имелись лишь пятнисто-папулезные вы-
сыпания. Следует отметить, что именно эти случаи 
представляли для врачей скорой помощи и участ-
ковых педиатров наибольшую трудность в распоз-
навании МИ на догоспитальном этапе, и больные 
направлялись в стационар с диагнозом «ОРВИ».

Практически у каждого второго больного с 
ГФМИ имело место развитие СШ (49%). При этом 
необходимо отметить, что в настоящее время 
уменьшилась и частота развития шока, и его тя-
жесть: в 57,7% случаев у наблюдаемых детей раз-
вивался СШ I степени, 34,6% – II степени и только 

гоэнцефалитом (68%), регистрируемый во всех воз-
растных группах. Реже встречается «чистая» менин-
гококцемия (17%) и гнойный менингит (15%) (рис. 4).

Рис. 4. Формы ГФМИ в зависимости от возраста 
больных

Изучение анамнеза жизни позволило устано-
вить, что большинство больных ГФМИ имели из-
мененный преморбидный фон. Так, у 24,2% наблю-
даемых больных имело место перинатальное пора-
жение ЦНС, преимущественно в виде гипертен-
зионно-гидроцефального синдрома, 7,6% страдали 
аллергозами, 6,1% – различными эндокринопати-
ями, у 15% заболевание протекало на фоне анемии, 
у 9,1% выявлена тимомегалия, у 4,5% – имела место 
избыточная масса тела. Кроме того, за 3–4 недели 
до настоящего заболевания 14,5% больных получи-
ли профилактические прививки, преимуществен-
но это были дети первого года жизни (88,5%). Не-
обходимо отметить, что у 2/3 больных имело место 
сочетание различных факторов риска.

Основная симптоматика ГФМИ не претерпела 
каких-либо существенных изменений. При анали-
зе клинических особенностей ГФМИ установле-
но, что острый «классический» вариант развития 
болезни имел место у 90,6% больных. Лишь у 9,4% 
детей раннего возраста заболевание дебютирова-
ло клиникой ОРВИ (насморк, сухой кашель, боль 
в горле, умеренные симптомы интоксикации) 
с присоединением на 2–3-е сутки общемозговой 
и менингеальной симптоматики, т.е. можно пола-
гать, что заболевание начиналось с назофарингита 
с последующей генерализацией инфекции. 

По-прежнему характерным является острей-
шее начало заболевания. Как правило, с первых 
часов болезни повышается температура до 39,5–
40°С (96,2%), которая плохо снижается жаропони-
жающими средствами и через некоторое время 
вновь достигает высоких цифр. Гипертермия всег-
да сопровождается изменением поведения ребен-
ка: нарушение сна, выраженное психомоторное 
возбуждение отмечено в 69,8% случаев, причем 
наиболее часто оно имело место у детей первого 
года жизни (81,8%) и больных в возрасте 1–3 года 
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Всем больным с ГФМИ в стационаре проводи-
лась спинномозговая пункция. У 83,01% больных 
выявлен менингит, в ликворограмме наблюдался 
трех-четырехзначный плеоцитоз нейтрофильного 
характера и увеличение содержания белка.

Заключение

Таким образом, эпидемическая ситуация по 
МИ в г. Красноярске и крае за период 2000–
2014 гг. характеризуется признаками межэпи-
демического периода, т.е. сохраняется споради-
ческая заболеваемость, отсутствует тенденция 
повышения или снижения заболеваемости. Ли-
дирующим серотипом среди лабораторно под-
твержденных случаев МИ в Красноярском крае 
по-прежнему является менингококк группы В 
(64,7%), несколько реже выделяется серотип С 
(32,3%). Среди заболевших МИ преобладают дети 
в возрасте от 1 до 3 лет (54,7%), почти в 2 раза 
(с 40% до 20,7%) уменьшилось количество детей 
первого года жизни, в то же время увеличился 
удельный вес детей 4–7 лет (13,2%) и 7–14 лет 
(11,3%). При ГФМИ очень рано появляются ха-
рактерные патогномоничные симптомы, наличие 
которых позволяет заподозрить или поставить 
диагноз МИ, т.е. клиническая картина генерали-
зованных форм заболевания с начала вспышки 
1973 г. и до настоящего времени практически не 
претерпела существенных изменений.
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у 7,7% – шок III степени, тогда как в 1990-е гг. в 
Красноярском крае шок III степени имел место у 
33% больных, т.е. развивался практически у каж-
дого третьего ребенка с ГФМИ. 

Экспертиза историй болезни детей, умерших 
от ГФМИ, указывает на то, что в подавляющем 
большинстве случаев причиной летальных исхо-
дов является развитие гипертоксических форм бо-
лезни, протекающих с СШ III степени, явлениями 
острой надпочечниковой недостаточности, отеком 
и набуханием мозга.

Почти у всех больных (73,5%) с ГФМИ (сочетан-
ные формы и менингококковый менингит) рано, 
уже в первые сутки заболевания, определяются 
положительные или сомнительные менингеаль-
ные симптомы. Причем в большинстве случаев 
(81,8%) определялся полный симптомокомплекс 
резко выраженных знаков – ригидность мышц за-
тылка (72,2%), симптом Кернига (56,8%), симптомы 
Брудзинского (56,8%). В то же время важной осо-
бенностью клинического течения менингита у де-
тей до года является слабая выраженность менин-
геального синдрома. Ни у одного из наблюдавших-
ся детей первого года жизни не выявлено полного 
менингеального симптомокомплекса, поскольку 
симптомы Кернига, Брудзинского в этой возраст-
ной группе являются физиологичными и не имеют 
существенного значения. Наиболее часто встреча-
ющимися и ценными для диагностики менингеаль-
ными знаками у детей первого года жизни являют-
ся симптом Лессажа (подвешивания) (36,6%) и ри-
гидность затылочных мышц (27,7%). Особое диа-
гностическое значение для таких пациентов имеет 
состояние большого родничка – его выбухание, 
напряжение и пульсация выявлены у 77,4% боль-
ных. В случаях поздней диагностики менингита 
(2–3-е сутки заболевания) у 9,6% больных появлялась 
характерная «менингеальная» поза – положение на 
боку с запрокинутой головой и согнутыми в колен-
ных и тазобедренных суставах ногами. В диагностике 
заболевания, наряду с характерными клинико-эпиде-
миологическими данными, большое значение имеют 
вспомогательные методы исследования. 

Как и в прежние годы, в анализе перифериче-
ской крови отмечаются признаки гнойного воспа-
ления: лейкоцитоз достигает 15–30×109, нейтрофи-
лы в 1,5–2 раза превышают возрастную норму, зна-
чительно увеличивается количество палочкоядер-
ных форм нейтрофилов, СОЭ превышает 30 мм/ч. 
В период начала эпидемии воспалительные измене-
ния в анализе крови были выражены значительно 
резче (лейкоцитоз не менее 25–40×109, СОЭ – от 
40 до 60 мм/ч). Неблагоприятным прогностическим 
признаком для исхода по-прежнему является отсут-
ствие в анализе периферической крови выражен-
ных воспалительных изменений, наличие лейкопе-
нии, тромбоцитопении, замедленной СОЭ.
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Введение

Кожная реакция «трансплантат против хо-
зяина» (РТПХ) является опасным осложнени-
ем аллогенной трансплантации костного мозга, 
требующим быстрой и точной диагностики. При 
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Резюме
Кожная реакция «трансплантат против хозяина» 

является опасным осложнением аллогенной трансплан-
тации костного мозга, в патогенезе и течении которо-
го особую роль уделяют бета-герпес-вирусным пораже-
ниям.

Цель исследования – выявить наличие признаков 
поражения бета-герпес-вирусами в биоптатах кожи па-
циентов с кожной формой острой реакции «трансплан-
тат против хозяина».

Материалы и методы. Проведена оценка клиниче-
ских данных больных с кожной формой острой реак-
ции «трансплантат против хозяина» (50 пациентов). 
В биоптатах кожи методом ПЦР выделена вирусная 
ДНК цитомегаловируса и герпес вируса 6 типа.

Результаты. При оценке клинических данных со-
вместно с признаками бета-герпес-вирусных поражений 
была выявлена корреляция между наличием герпес-вируса 
6 типа и неблагоприятным прогнозом заболевания.

Заключение. Определение наличия бета-герпес-
вирусных поражений в коже пациентов, перенесших 
аллогенную трансплантацию костного мозга, может 
являться важным прогностических фактором течения 
посттрансплантационного периода.

Ключевые слова: реакция «трансплантат против 
хозяина», кожа, бета-герпес-вирусная инфекция, цито-
мегаловирус, герпес-вирус 6 типа.

Abstract
Graft-versus-host disease is a major complication of allo-

genic bone marrow transplantation. Beta herpes viruses’ role 
in pathogenesis and prognosis of graft-versus-host disease is 
significant.

objective: To study beta herpes viruses evidence in skin 
biopsy specimens in graft-versus-host disease patients.

Material and methods: Clinical features of 50 patients 
with cutaneous graft-versus-host disease were examined. 
Cytomegalovirus and human herpes virus 6 DNA detection 
in skin biopsy specimens was performed by PCR. 

Results: Correlation between human herpes virus 6 and 
poor prognosis in graft-versus-host disease patients has been 
found.

Conclusion: Beta herpes virus detection after allogenic 
bone marrow transplantation could be important in progno-
sis of graft-versus-host disease.

Key words: cutaneous graft-versus-host disease, beta 
herpes viruses, cytomegalovirus, human herpes virus 6.

острой РТПХ наиболее часто поражаются кожа, 
слизистые оболочки, внутренние органы (печень, 
желудочно-кишечный тракт). Летальность может 
достигать 80%, при этом наиболее часто РТПХ на-
чинается с кожных проявлений [1].
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В последние годы активно исследуется патоге-
нетическая роль инфекционных процессов в раз-
витии РТПХ. Так, например, реактивация вирусов 
семейства герпеса в посттрансплантационном пе-
риоде считается фактором, влияющим на течение 
острой РТПХ. Процессы реактивации герпес-ви-
русных инфекций и развития РТПХ часто проте-
кают параллельно и, вероятно, имеют не только 
общие клинические проявления, но и сложные па-
тогенетические взаимосвязи.

Известно, что при подборе пары донор – реци-
пиент проводят исследование пациентов на предмет 
носительства цитомегаловирусной (ЦМВ) инфек-
ции – совпадение пары по ЦМВ-статусу считают 
более благоприятным. ЦМВ относится к семейству 
β-Herpesviridae и широко представлен в популяции: 
по данным серологических исследований, к шесто-
му году жизни более 60% населения инфицирова-
ны ЦМВ [2]. Клиническая картина ЦМВ-инфекции 
разнообразна, инфекция может протекать с пора-
жением слюнных желез (локализованная форма), 
центральной нервной системы, внутренних орга-
нов (печень, легкие, желудочно-кишечный тракт), 
кожи и слизистых оболочек (генерализованная 
форма), однако наиболее часто встречается ла-
тентное течение. ЦМВ-инфекция является важной 
причиной летальных исходов после ТКМ. Однако 
ранняя реактивация ЦМВ-инфекции в посттран-
сплантационном периоде совместно с развитием 
хронической РТПХ легкой степени тяжести может 
являться предиктором стойкого ответа «трансплан-
тат против опухоли» у пациентов с острым миело-
бластным лейкозом [3].

Механизмы противоопухолевого действия 
ЦМВ-инфекции остаются не выясненными. Из-
вестно, что миелоидные клетки костного мозга 
являются резервуаром латентной ЦМВ-инфекции 
[4]. Существует вероятность, что цитотоксическое 
действие Т-лимфоцитов, направленное против 
антигенов ЦМВ, также оказывает повреждающее 
воздействие на опухолевые клетки. Кроме того, 
при стимуляции антигенами ЦМВ повышается ци-
тотоксическая активность NK-клеток [5]. Также 
описано прямое цитопатическое действие ЦМВ 
на опухолевые клетки костного мозга – эффект 
«вирус против опухоли» [6]. При исследовании 
влияния ЦМВ-инфекции на течение РТПХ было 
выявлено, что повышение количества ДНК ЦМВ в 
плазме крови больных острой РТПХ более харак-
терно для пациентов с относительно легким тече-
нием РТПХ, чем для тяжелых форм [7].

Большой интерес вызывает взаимосвязь РТПХ 
и инфекции вирусом герпеса человека 6 типа 
(HHV6). HHV6 также относится к семейству 
β-Herpesviridae. Инфицирование HHV6 клиниче-
ски проявляется так называемой внезапной экзан-
темой детского возраста. К 18-му месяцу жизни 

до 90% населения инфицированы HHV6 [8]. Как 
и другие вирусы семейства герпеса, HHV6 после 
первичного инфицирования переходит в латент-
ную форму и может реактивироваться у иммуно-
компрометированных пациентов. Так, до 67% па-
циентов, перенесших аллоТКМ, подвержены ре-
активации HHV6 в первые месяцы посттрансплан-
тационного периода. Патогенетические особенно-
сти HHV6 инфекции остаются невыясненными, но 
известно, что реактивация вируса ассоциирована 
с явлениями миелосупрессии, развитием пневмо-
нии, поражением центральной нервной системы, 
лихорадкой и распространенными высыпаниями 
на коже [9]. 

Учитывая особенности проявлений ЦМВ 
и HHV6-инфекции, такие как температурная 
реакция, распространенная макуло-папулезная 
сыпь, поражения внутренних органов (легких, 
печени, желудочно-кишечного тракта), своев-
ременная диагностика бета-герпес-вирусных 
инфекций в посттрансплантационном периоде 
имеет значение не только в качестве прогности-
ческого фактора, но и, в отличие от поражений 
вирусами простого герпеса, крайне важна для 
проведения клинического дифференциального 
диагноза острой РТПХ [10].

Цель исследования – выявить наличие при-
знаков поражения бета-герпес-вирусами в био-
птатах кожи пациентов с кожной формой острой 
реакции «трансплантат против хозяина».

Задачи исследования

1. Изучить клинические особенности течения 
кожной формы острой РТПХ.

2. Определить наличие ДНК ЦМВ и HHV6 в 
биоптатах кожи пациентов с РТПХ.

3. Выявить возможные корреляции бета-гер-
пес-вирусных поражений с клинической карти-
ной РТПХ.

Материалы и методы

Материалом исследования были биоптаты 
кожи 50 пациентов с кожной формой острой РТПХ 
(медиана возраста 27), находившихся на лечении 
в НИИ детской онкологии, гематологии и транс-
плантологии им. Р.М. Горбачевой Первого Санкт-
Петрбургского государственного медицинского 
университета им. акад. И.П. Павлова. Диагноз 
РТПХ устанавливался на основании стандартизи-
рованных международных критериев [11]. Заклю-
чение по биоптатам кожи было сформулировано 
на основе консенсуса двух специалистов-пато-
морфологов. Ретроспективно были изучены карты 
стационарных больных: учитывали пол и возраст 
пациентов, наличие клинико-гематологической 
ремиссии на момент аллоТКМ, степень родства 
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донора костного мозга, режим кондиционирова-
ния, сроки развития РТПХ, клиническую степень 
тяжести РТПХ, характер элементов кожной сыпи, 
наличие температурной реакции, наличие ДНК 
ЦМВ в плазме периферической крови больных, 
вовлечение внутренних органов, исход заболева-
ния. 

На материале биоптатов кожи пациентов с 
РТПХ было произведено иммуногистохимическое 
исследование с использованием антител к ядер-
ным белкам ЦМВ (клоны DDG9+CCH2, DAKO) 
и ПЦР-исследование на предмет наличия или от-
сутствия ДНК ЦМВ и HHV6. Выделение молекулы 
ДНК проводили путем депарафинизации гистоло-
гических блоков, тканевого лизиса с последующей 
двукратной очисткой и осаждением в центрифуге 
с помощью набора «QiaAmp DNA mini kit»» произ-
водства Qiagen (Германия), согласно инструкции 
производителя. ПЦР-анализ проводили в режиме 
автоматической амплификации на приборе Rotor-
Gene Q 6plex производства Qiagen (Германия), ис-
пользуя комплекты реагентов для выявления ДНК 
ЦМВ и HHV6 в клиническом материале методом 
полимеразной цепной реакции с гибридизаци-
онно-флуоресцентной детекцией, АмплиСенс® 
CMV-FL и HHV6-скрин-титр-FL производства 
«Интерлабсервис» (Россия). Продукты амплифи-
кации анализировали с помощью детекции флуо-
ресценции (программа Rotor-Gene Q 6plex Priority 
Package Plus, Австралия). Успешной считали ам-
плификацию, если кривая выходила в логариф-
мическую фазу до 30-го цикла амплификации. 
Согласно инструкции, в качестве контроля были 
использованы внутренний отрицательный и вну-
тренний положительный контрольные образцы. 
По результатам ПЦР-анализа пациенты были раз-
делены на группы по наличию ДНК ЦМВ и HHV6 в 
биопсийном материале. Полученные данные были 
обработаны с помощью программного пакета 
IBM SPSS Statistics, достоверность различий между 
группами оценивалась с помощью критерия χ2. Ре-
зультаты для качественных признаков представле-
ны в виде доли (в процентах). Различия считались 
достоверными при значении p<0,05.

Результаты и обсуждение

При оценке общей структуры клинических при-
знаков острой РТПХ с поражением кожи были 
получены следующие результаты: среди 50 паци-
ентов с кожной формой острой РТПХ 52% пациен-
тов были мужского пола и 48% женского. Медиана 
возраста составила 27 лет. На момент проведения 
аллоТКМ 52% больных находились в клинико-ге-
матологической ремиссии. 70% пациентов имели 
неродственного донора, у 30% пациентов аллоТКМ 
была родственной. Миелоаблативный режим кон-
диционирования был использован в 48% случаев. 

У 46% больных острая РТПХ развилась в течение 
первых 30 дней посттрансплантационного пери-
ода, у 54% – позже. Острая РТПХ 1–2-й степени 
диагностирована у 52% больных, у 48% тяжесть 
РТПХ достигала 3–4-й степени. 68% больных име-
ли температурную реакцию. У 24% пациентов при 
ПЦР-исследовании плазмы периферической крови 
была выявлена ДНК ЦМВ. У 28% пациентов было 
выявлено поражение внутренних органов, связан-
ное с РТПХ: 18% страдали острой РТПХ с пораже-
нием желудочно-кишечного тракта и 10% – острой 
РТПХ с поражением печени. По окончании госпи-
тализации 48% пациентов продолжали болеть, 32% 
выписаны с улучшением состояния и 20% погибли. 

При морфологическом исследовании био-
птатов не выявлено признаков цитопатических 
эффектов ДНК-содержащих вирусов. При имму-
ногистохимическом исследовании ни в одном на-
блюдении не обнаружено клеток с экспрессией 
ядерных белков ЦМВ. 

ДНК ЦМВ обнаружена в биоптатах кожи 3 из 
50 больных с острой РТПХ: один пациент стра-
дал острым миелобластным лейкозом, воторой – 
острым лимфобластным лейкозом, третий – апла-
стической анемией. При разделении пациентов на 
группы ЦМВ(+) и ЦМВ(-) выявлено, что в группе 
ЦМВ(+) наблюдалась РТПХ легкой степени тяже-
сти, при этом летальных исходов зафиксировано 
не было. У всех пациентов группы ЦМВ(+) в мо-
мент госпитализации был выявлен положительный 
титр ДНК ЦМВ в плазме периферической крови. 
ДНК HHV6 была обнаружена у семи пациентов, на 
основании данного признака больные были разде-
лены на группы HHV6(+) и HHV6(-). Все больные 
группы HHV6(+) страдали острыми лейкозами: че-
тыре пациента – острым миелобластным, три па-
циента – острым лимфобластным. При сравнении 
групп по всем клиническим признакам достовер-
ные отличия были обнаружены только в исходе за-
болевания: среди пациентов группы HHV6(+) 43% 
умерли, в то время как в группе HHV6(-) летальный 
исход зафиксирован у 16% больных (р<0,05).

При морфологическом исследовании биопта-
тов кожи не определялись признаки цитопатиче-
ских эффектов, свойственных ДНК-содержащим 
вирусам семейства герпеса. Иммуногистохими-
ческое исследование ни в одном наблюдении не 
обнаружило клеток с экспрессией ядерных белков 
ЦМВ, в том числе в наблюдениях с положитель-
ным результатом ПЦР. 

При анализе клинических данных выявлено, 
что у пациентов группы ЦМВ(+) течение РТПХ 
было более легким, а прогноз – благоприятным, 
но из-за недостаточной численности этой группы 
(трое больных из 50) результаты оказались стати-
стически незначимыми. При несомненной важно-
сти реактивации ЦМВ в посттрансплантационном 
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периоде, обнаружение вирусной ДНК в органах-
мишенях РТПХ, включая кожу, не обладает доста-
точной чувствительностью. По данным Appleton, 
только у 1 из 56 больных с подтвержденной ЦМВ-
инфекцией (ПЦР-анализ образцов перифериче-
ской крови) были выявлены фрагменты вирусной 
ДНК в биоптатах кожи [7]. Иммуногистохимиче-
ское обнаружение ЦМВ в биоптатах кожи боль-
ных РТПХ также не дает убедительных результа-
тов: по данным Horn, ни у одного из 21 больных 
РТПХ с доказанной реактивацией ЦМВ-инфекции 
не было выявлено позитивное окрашивание анти-
телами к ЦМВ в парафиновых срезах [12]. 

Исследование HHV6 в тканях пациентов, пере-
несших аллоТКМ, по-видимому, является пер-
спективным методом оценки прогноза течения 
посттрансплантационного периода. Известно, что 
летальность, не связанная с рецидивом основного 
заболевания, значительно увеличивается среди па-
циентов с HHV6-позитивным статусом [13]. По ре-
зультатам настоящего исследования прогноз среди 
пациентов группы HHV6(+) был достоверно хуже, 
чем среди больных группы HHV6(-): более 40% па-
циентов, в биопсийном материале которых была 
выявлена ДНК HHV6, погибли. Несмотря на отсут-
ствие достоверных различий в группах HHV6(+) 
и HHV6(-) по тяжести течения РТПХ, в литерату-
ре существуют данные о значительном влиянии 
HHV6 на данный показатель. Так, было продемон-
стрировано, что при исследовании с помощью им-
муногистохимии и ПЦР периферической крови и 
биоптатов кожи пациентов больных с РТПХ, HHV6 
был выявлен более чем у 70% больных: у 92% паци-
ентов с тяжелой формой и у 56% – с легким тече-
нием [14]. В последние годы активно исследуется 
роль HHV6 как предиктора РТПХ: наличие HHV6 
в периферической крови пациентов с неродствен-
ной аллоТКМ или немиелоаблативным режимом 
кондиционирования в анамнезе трансплантации, 
достоверно повышает риск развития РТПХ 3–4-й 
стадии [15, 16]. Особое внимание уделяют срокам 
реактивации герпес-вирусных инфекций: выявле-
но, что при обнаружении HHV6 на 30-й день после 
ТКМ риск развития острой РТПХ возрастает неза-
висимо от других условий [17]. 
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Введение

Одна из аббревиатур, возникших в 1980-х гг., 
связана с крупнейшей трагедией современного 

психологичесКие особенности  
вич-инфицированных больных
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Psychological characteristics of HIV-infected patients
N.N. Muryvanova 1, V.I. Gorbunov 1, T.N. Tkachenko 2, Yu.I. Bulan’kov 3, I.M. Ulukin 3

1 Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia
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Резюме
Цель исследования: изучение индивидуально-психо-

логических особенностей ВИЧ-инфицированных.
Материалы и методы исследования: нами были ис-

пользованы госпитальная шкала тревоги и депрессии 
HADS, шкалы депрессии Бека и Цунга для обследования 
людей в ранний период адаптации к диагнозу ВИЧ-
инфекция.

Результаты: по данным шкалы HADS субклиниче-
ские формы тревоги чаще встречаются у женщин 
(31,5±2,65%), чем у мужчин (12,5±1,48%), причем в воз-
расте 20–29 лет. Клинически выраженная тревога 
наблюдается чаще в группе женщин (19±1,34%), чем 
у мужчин (14,5±2,1%) в возрасте – у мужчин – 20–
29 лет, а у женщин – 20–24 года.

Субклинические (18±1,34%) и клинические 
(9±0,68%) формы депрессии выявлены также в женской 
популяции в возрастной группе 30 лет и старше.

По шкале Цунга: минимальные признаки легкой де-
прессии – у 3,8±0,32% мужчин и 14,1±1,21% у женщин. 

По шкале Бека выраженные признаки депрессии 
выявили у 34,8±2,4% мужчин в возрасте 25–29 лет 
и у 43±2,83% женщин в возрасте 20–24 года. 

Заключение:
1. Проведенные нами исследования показали наличие 

депрессивного и тревожного синдрома у значительного 
числа обследуемых ВИЧ-инфицированных.

2. При анализе разных возрастных и половых групп 
ВИЧ-инфицированных пациентов выяснили, что трево-
ге и депрессии больше подвержены женщины в возраст-
ной группе 20–29 лет.

4. Полученные результаты могут быть использова-
ны для разработки методов профилактики психических 
расстройств.

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, депрессия, трево-
га, шкала тревоги и депрессии HADS, шкалы депрессии 
Бека и Цунга.

Abstract
the purpose of the study: the study of individual psycho-

logical characteristics of HIV-infected people. 
Materials and methods: we used the hospital anxiety 

scale and depression HADS, depression scale Beck and Zung.
the results of the study: According to the scale HADS 

subclinical forms of anxiety are more common in women 
(31,5±2,65%) than men (12,5±1,48 %), and, at the age 
of 20-29 years. Clinically evident anxiety occurs more of-
ten in women (19±1,34%) than men (14,5±2,1 %) in the 
age – men – 20–29 years, while for women 20–24. Sub-
clinical (18±1,34%) and clinical (9±0,68%) forms of de-
pression have also been noted in the female population in 
the age 3,8±0,32% of men and 14,1±1,21% in women.  
On a scale of Beck expressed signs of depression found in 
34,8±2,4% of men aged 25–29 years and 43±2,83% of 
women aged 20–24. 

Conclusion:
1. Our studies showed the presence of depressive and 

anxiety symptoms in a significant number of the surveyed 
HIV – infected.

2. In the analysis of different age and sex groups of HIV-
infected patients, found that anxiety and depression more 
likely in women in the age group 20-29 years.

3. The obtained results can be used to develop methods of 
prevention of mental disorders.

Key words: HIV infection, depression, anxiety, anxi-
ety and depression scale HADS, Beck and Zung depression 
scales.

человечества – ВИЧ/СПИД. Согласно данным 
Всемирной организаций зравохранения (ВОЗ), 
ВИЧ-инфекция относится к числу пяти главных 
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Исследование данной проблемы дает возмож-
ность выявить особенности психологического ре-
сурса ВИЧ-инфицированных, которые помогают 
им адаптироваться к факту вирусоносительства, 
преодолеть жизненный кризис, мобилизоваться и 
эффективно использовать компенсаторные меха-
низмы для борьбы с болезнью. 

В итоге мы считаем, что целесообразно и впол-
не обоснованно изучение психологических осо-
бенностей ВИЧ-инфицированных. 

Цель исследования – изучение индивидуаль-
но-психологических особенностей ВИЧ-инфи ци-
рованных.

Задачи исследования:

1. Изучить эффекты влияния ВИЧ-инфекции 
как неизлечимого заболевания на личность боль-
ного.

2. Изучить особенности психических состоя-
ний, таких как тревога, депрессия. 

3. Исследовать и сравнить выраженность трево-
ги и депрессии в зависимости от пола и возраста.

Материалы и методы

Нами обследованы ВИЧ-позитивные пациенты 
областных центров по профилактике и борьбе со 
СПИД Новгородской и Челябинской области, по-
ступающие на диспансерное наблюдение при вы-
явлении ВИЧ-инфекции (2007–2012 гг.) (табл. 1).

Таблица 1

ВИЧ-позитивные пациенты областных 
центров по профилактике и борьбе со СПИД 

Новгородской и Челябинской области, 
поступающие на диспансерное наблюдение при 

выявлении ВИЧ-инфекции (2007–2012 гг.)

Возраст (лет) Мужчины Женщины

17–19 25 53

20–24 19 49

25–29 32 51

>29 48 29

Всего 124 182

Нами был использован ряд психометрических 
клинических шкал с различным уровнем валид-
ности – госпитальная шкала тревоги и депрессии 
HADS, шкалы депрессии Бека и Цунга [1].

Госпитальная шкала тревоги и депрессии 
(HADS) разработана A.S. Zigmond и R.P. Snaith для 
первичного выявления и оценки тяжести депрес-
сии и тревоги. 

Шкала депрессии Бека (Beck Depression 
Inventory) предложена А.Т. Беком в 1961 г. и раз-
работана на ос нове клинических наблюдений, 

болезней, уносящих наибольшее число жиз-
ней на нашей планете, и каждый год число ВИЧ-
инфицированных увеличивается. 

Трагедия состоит не только в том, что темпы раз-
вития пандемии в мире необычайно высоки, но еще 
и в том, что болезнь до сих пор неизлечима [2, 3]. 
К тому же, как отмечается Н. Недзельским и Е. Мо-
розовой [4], иногда ВИЧ-инфекцию ошибочно 
рассматривают как исключительно медицинскую 
проблему. Между тем людям, живущим с ВИЧ, за-
частую задолго до того, как им понадобится меди-
цинская помощь, приходится сталкиваться с соци-
ально-психологическими проблемами, связанными 
с адаптацией-дезадаптацией и социализацией. Го-
воря о самих ВИЧ-инфицированных, следует отме-
тить, что ВИЧ-инфекция связана с риском негатив-
ного отношения, осуждения, дискриминации, гоне-
ния. Различные виды несправедливого отношения 
к ВИЧ-инфицированным ведут к самым разноо-
бразным негативным последствиям как для адапта-
ции и социализации, так и для здоровья и развития. 

Нестандартная ситуация, для которой не суще-
ствует заготовленного шаблона поведения, является 
для ВИЧ-инфицированных стрессовой. Им свой-
ственно ощущение одиночества и барьера между 
собой и окружающими. Можно говорить о том, что 
они демонстрируют снижение ценности своей лич-
ности и поэтому ориентируются в своих действиях 
и поступках на мнение окружающих людей. Демон-
стрируют, скорее, пассивное отношение к жизнен-
ной ситуации, в их оценке многих жизненных собы-
тий преобладает пессимистическая позиция [5].

Врачи озабочены преимущественно телесным 
здоровьем пациентов, уделяя значительно меньше 
внимания эмоциональным и личностным факто-
рам ВИЧ-инфицированного. За последние годы 
накоплен значительный объем данных, указыва-
ющих на то, что депрессивные состояния, хрони-
ческий стресс и нездоровый образ жизни небла-
гоприятно сказываются на состоянии иммунной 
системы. В зарубежных исследованиях было уста-
новлено, что наличие депрессивного состояния на 
начальном этапе ВИЧ-инфекции связано с возрас-
танием риска прогрессирования болезни, медлен-
ным подавлением вируса и приближением риска 
летального исхода [6].

Более того, поражение ЦНС и нарушение пси-
хического статуса – характерное проявление 
ВИЧ/СПИД. Сам вирус относится к нейротроп-
ным, обусловливая развитие деменции. Многие 
из характерных для болезни суперинфекций, раз-
вивающихся на фоне вторичного иммунодефи-
цита, обусловленного ВИЧ, имеют церебральную 
локализацию (цитомегаловирусная инфекция, 
токсоплазмоз, простой герпес, Эпштейна – Барр-
вирусная инфекция). Все это сопровождается из-
менением психического статуса больного [5]. 
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и выявляется в следующих возрастных группах: 
у мужчин – 20–29 лет, а у женщин – 20–24 года.

Анализ результатов тестирования по шкале 
HADS показал, что почти у половины обследуемых 
(44±3,12% представителей обоих полов) наблюда-
ется субклинически выраженная тревога. При на-
личии такого уровня тревоги пациенты доступны 
для рациональной информации и убеждения, по-
этому им рекомендуется посещение врача-тера-
певта, который может назначить медикаментоз-
ную терапию самостоятельно. Почти у 1/3 обсле-
дуемых (33,5±2,07% представителей обоих полов) 
выявлена клинически выраженная тревога, при 
которой нарастает тяжесть эмоционального состо-
яния и усиливается настороженность, пациенты 
напуганы и нуждаются в помощи психиатра или 
психотерапевта.

В соответствии с результатами тестирования по 
шкале HADS субклинические (18±1,34%) и клини-
ческие (9±0,68%) формы депрессии выявлены так-
же в женской популяции, преимущественно в воз-
растной группе 30 лет и старше (табл. 3). 

Выраженность депрессии также определяли 
с помощью шкалы Цунга и Бека.

В отличие от шкалы HADS, показатели депрес-
сии шкалы Цунга не выявили субдепрессивного 
и депрессивного состояния. Минимальные при-
знаки легкой депрессии выявлены у 3,8±0,32% 
мужчин и у 14,1±1,21% женщин (табл. 4). 

позволив ших выявить ограниченный набор наи-
более реле вантных и значимых симптомов депрес-
сии и наиболее часто предъявляемых пациентами 
жалоб. После соотнесения этого списка параме-
тров с клиниче скими описаниями депрессии был 
разработан опросник.

Шкала депрессии Цунга разработана для диф-
ференциальной диагностики депрессивных со-
стояний и состояний, близких к депрессии, для 
скрининг-диагностики при массовых исследова-
ниях и в целях предварительной, доврачебной диа-
гностики. Опросник состоит из 20 утверждений, 
содержащих определенные симптомы депрессии. 
Представленность этих симптомов нужно оценить 
по шкале оценок: крайне редко, редко, часто, боль-
шую часть времени или постоянно.

Результаты и обсуждение

Проведенные нами исследования показали 
наличие депрессивного и тревожного синдрома 
у значительного числа обследуемых ВИЧ-инфи ци-
рованных.

Так, по данным шкалы HADS, субклиниче-
ские формы тревоги чаще встречаются у жен-
щин (31,5±2,65%) по сравнению с мужчинами 
(12,5±1,48%), причем преимущественно в возрасте 
20–29 лет (табл. 2). Клинически выраженная тре-
вога также наблюдается чаще в группе женщин 
(19±1,34%) по сравнению с мужчинами (14,5±2,1%) 

Таблица 2

Выраженность тревоги по шкале HADs в зависимости от пола и возраста (%)

Возраст Мужчины Женщины

Норма Субклинические 
формы

Клинические 
формы

Норма Субклинические 
формы

Клинические 
формы

17–19 37,5 0 0 8,6 1,8 1,8

20–24 17,5 4 4 28,4 16,3 8,2

25–29 5,5 6,5 10,5 9,0 9,9 2

>29 12,5 2 0 3,5 3,5 7

Всего % 73 12,5 14,5 49,5 31,5 19

Таблица 3

Выраженность депрессии по шкале HADs в зависимости от пола и возраста (%)

Возраст Мужчины Женщины

Норма Субклинические 
формы

Клинические 
формы

Норма Субклинические 
формы

Клинические
формы

17–19 4 0 0 0 1,8 1,8

20–24 31,5 0 0 55 5,2 1,8

25–29 42 4 4 9 2,7 1,8

>29 12,5 0 2 9 8,3 3,6

Всего % 90 4 6 73 18 9
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Депрессия, вероятнее всего, диагностируется 
и ассоциируется с присутствием личностных рас-
стройств и низкой кажущейся социальной под-
держкой. 

Особенность развития тревожного расстрой-
ства у ВИЧ-инфицированных связана с осозна-
нием больными риска заражения других, иден-
тификацией их окружающими как гомосексуа-
листов или наркоманов. Тревога сопровождается 
паникой, анорекcией, бессонницей, идеями само-
обвинения или чувством безысходности и гнева, 
направленного на врачей и связанного с их беспо-
мощностью в плане лечения заболевания.

Выводы

1. В данной работе были проведены иссле-
дования психологических особенностей ВИЧ-
инфицированных, которые позволяют полнее 
осознать механизмы дезадаптации данной катего-
рии больных.

2. Изучив степень выраженности таких психи-
ческих состояний, как депрессия и тревога, можно 
рекомендовать применить научно обоснованные 
методы коррекции и профилактики патологиче-
ских нарушений личности ВИЧ-инфицированных 
пациентов.

3. При сравнительном анализе разных возрастных 
и половых групп ВИЧ-инфицированных пациентов 

Анализ тестирования по шкале Бека выявил 
легкую депрессию (11–19 баллов) у 21,1±2,06% 
мужчин и 34,4 ±2,38 % женщин, уровень более 
24 баллов указывает на выраженные признаки 
депрессии, подлежащие терапии, что выявлено 
у 34,8±2,4% мужчин преимущественно в возрас-
те 25–29 лет и у 43±2,83% женщин, большинство 
в возрасте 20–24 года (табл. 5). 

Примененный дисперсионный анализ среди 
групп ВИЧ-инфицированных показал, что в по-
пуляции женщин наиболее высокий уровень со-
четанности группирующей и переменной достиг-
нуты по показателям депрессии по Беку и лич-
ностной тревожности. Показатель личностной 
тревожности является предиктором депрессии, 
оцениваемый как по шкале Бека, так и по шкале 
Цунга. Причем более высокие Р-уровни отмечены 
при сочетаемости тревоги по Беку и личностной 
тревожности (Р<0,001). 

Оценка уровня психогенных расстройств по 
шкале HADS показала также зависимость уров-
ня тревоги и депрессии от величин личностной 
тревоги, в то же время показатели депрессии 
и тревоги находятся в диапазоне Р-уровня, рав-
ного 0,001.

Таким образом, проведенный анализ позволя-
ет нам диагностировать наличие депрессивного 
и тревожного синдрома у ВИЧ-инфицированных. 

Таблица 4

Выраженность депрессии по шкале Цунга (%)

Возраст Мужчины Женщины

Признаки депрессии

Норма Легкая 
депрессия

Субдепрессивное 
состояние

Депрессивное 
состояние

Норма Легкая 
депрессия

Субдепрессивное 
состояние

Депрессивное 
состояние

17–19 3,9 0 0 0 10,5 1,8 0 0

20–24 31,4 0 0 0 45,7 7,2 0 0

25–29 45 3,8 0 0 22,8 0 0 0

>29 15,8 0 0 0 7 5,1 0 0

Всего, % 96,1 3,8 0 0 86 14,1 0 0

Таблица 5

Выраженность депрессии по шкале Бека (%)

Возраст Мужчины Женщины

Баллы

До 10 11–19 20–24 >24 До 10 11–19 20–24 >24

17–19 0 3,8 0 2,4 1,7 3,4 1,7 5,1

20–24 9,6 7,7 7,7 5,8 6,9 20,7 5,5 20,7

25–29 17,3 7,7 3,8 20 3,4 6,9 1,7 10,3

>29 3,8 1,9 1,9 6,6 0 3,4 1,7 6,9

Всего % 30,7 21,1 13,4 34,8 12 34,4 10,6 43
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установили, что тревоге и депрессии больше подвер-
жены женщины в возрастной группе 20–29 лет.

4. Полученные результаты могут быть ис-
пользованы для оптимальных стратегий, тактик 
и средств психологического, психотерапевтиче-
ского и врачебного воздействия, для разработки 
методов профилактики психических расстройств 
и патологических личностных поведенческих на-
рушений.
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Введение

Заболевания вирусной природы среди всей 
инфекционной патологии, с которой приходится 
встречаться врачу, составляют 80% [1]. За послед-
ние 10–15 лет стали прогрессировать вирусные 
заболевания, клинические проявления которых 
напрямую связаны с патологией иммунной систе-
мы. Речь идет, в первую очередь, о герпес-вирус-
ных инфекциях.

Многообразие клинических проявлений, осо-
бенности возбудителей, возможность их распро-
странения всеми известными путями передачи по-
зволило Европейскому регионарному бюро ВОЗ 
отнести герпетическую инфекцию в группу болез-
ней, которые определяют будущее инфекционной 
патологии [2]. 

особенности состояния системы гемостаза  
и иммунопатологичесКие реаКции  
при ЭпШтейна-барр вирусной инфеКции у детей

С.А. Хмилевская1, И.А. Зайцева1, Н.И. Зрячкин1, И.А. Бережнова2

1 Саратовский государственный медицинский университет им. В.И. Разумовского,  
Саратов, Россия 
2 Областная клиническая больница, Саратов, Россия

Features state of hemostasis and immunopathological reactions in epstein-barr virus infection in children
S.A. Hmilevskaya1, I.A. Zaitseva1, N.I. Zryachkin1, I.A. Berezhnova2

1Saratov State Medical University named after V. I. Razumovsky, Saratov, Russia 
2 Regional Сlinical Нospital, Saratov, Russia

Резюме. Представлены результаты клинико-лабора-
торного анализа, проведенного у 64 детей с Эпштейна-
Барр вирусным мононуклеозом в остром периоде и в 
различные сроки катамнестического наблюдения. По-
казано, что ЭБВ-мононуклеоз у детей сопровождается 
отчетливыми изменениями системы гемостаза, в ге-
незе которых определенную роль играют вирусиндуци-
рованные аутоиммунные механизмы, развивающиеся 
на фоне гиперактивации иммунной системы. Выявлена 
корреляция данных нарушений с тяжестью инфекцион-
ного процесса. Установлено, что критерием пролонга-
ции гемостазиологических сдвигов является сохраняю-
щаяся вирусная активность. Определено, что интер-
феронотерапия в составе комплексного лечения детей, 
больных ЭБВ-мононуклеозом, способствует более бы-
строму регрессу ряда клинических симптомов болезни 
и нормализации гемостазиологических показателей. Ре-
комендовано расширение объема исследований в рамках 
программы диспансерного наблюдения за лицами с ЭБВ-
инфекцией. 

Ключевые слова: мононуклеоз, ЭБВ-инфекция, гемо-
стаз, аутоантитела, интерферон, дети.

Abstract. The results of clinical laboratory analysis con-
ducted in 64 children with Epstein-Barr virus mononucleosis 
during the acute period and in different time follow-up ob-
servations are presents. It is shown that EBV-mononucleosis 
in children is accompanied by distinct changes of hemosta-
sis, the Genesis of which play some role virusinduced auto-
immune mechanisms, developing on the background of hy-
peractively immune system. The revealed correlation of data 
breaches with the severity of the infectious process. It was 
found that the criterion prolongation hemostatic changes are 
persistent viral activity. Interferon therapy in complex treat-
ment of children, the sick EBV-mononucleosis, contributed to 
a more rapid regression of a number of clinical symptoms of 
disease and normalization gemostaziologicheskikh of indi-
cators. Recommended expansion of the research program of 
follow-up of persons with EBV infection.

Key words: mononucleosis, EBV-infection, hemostasis, 
autoantibodies, interferon, children.

Широкий тканевой тропизм, способность к пер-
систенции и латенции в организме инфицирован-
ного человека являются уникальными биологи-
ческими свойствами всех герпес-вирусов [3–6]. 
Вышеперечисленное в равной мере относится к та-
кому представителю данного семейства, как вирус 
Эпштейна – Барр (ЭБВ). Инфекция, вызванная 
ЭБВ, обнаруживается повсеместно и относится 
к одной из наиболее распространенных [3]. Эпиде-
миологические исследования показали, что к 6 го-
дам антитела к вирусу появляются у 20–100% де-
тей [7]. Несмотря на сложное участие иммунной 
системы, ЭБВ сохраняется в организме человека 
пожизненно. 

Ближайший и отдаленный прогноз для больно-
го с острой первичной ЭБВ-инфекцией зависит от 
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Для верификации диагноза применялись кли-
нические, серологические и молекулярные ме-
тоды диагностики. Наблюдение осуществлялось 
во время нахождения больных в стационаре (при 
поступлении и при выписке), а также в различные 
сроки постгоспитального периода (через 1, 3, 6, 
12 месяцев после выписки). Наряду с этим, были 
изучены данные анамнеза на основании анализа 
историй развития ребенка и информации о паци-
енте, предоставленной его законными представи-
телями. Критериями включения в протокол иссле-
дования являлись: наличие активно протекающей 
ЭБВ-инфекции в форме инфекционного моно-
нуклеоза, возраст от 1 года до 18 лет, информиро-
ванное согласие законного представителя больно-
го. Критерии исключения: отсутствие маркеров 
ЭБВ-инфекции, мононуклеоз другой этиологии, 
тяжелая сопутствующая патология и обострения 
хронических заболеваний, диффузные болезни 
соединительной ткани, ревматическая патология, 
органические заболевания сердечно-сосудистой 
системы, поражение печени другой этиологии, 
первичные иммунодефициты, наличие признаков 
геморрагического синдрома в анамнезе. Группу 
контроля составили 15 практически здоровых де-
тей, сопоставимых по полу и возрасту с больными 
ЭБВ-мононуклеозом. 

Среди возрастных групп превалировали дети 
до 7-летнего возраста (69% (44)), с преобладанием 
лиц мужского пола (59% (38)). 

В зависимости от тяжести заболевания пациен-
ты были разделены на 3 группы: 1 группа – с лег-
кой формой (18 детей), 2 группа – со среднетяже-
лой формой (30 детей), 3 группа – с тяжелой фор-
мой (16 детей). Основными критериями тяжести 
являлись: выраженность общей интоксикации, 
степень увеличения лимфоузлов, печени, селезен-
ки; характер поражения рото- и носоглотки; выра-
женность изменений периферической крови. 

Для этиологической диагностики заболевания 
использовался метод иммуноферментного анализа 
(ИФА). Проводилось определение специфических 
АТ классов IgM и/или IgG к раннему (ЕА), капсид-
ному (VCA) и ядерному (EBNA-1) антигенам виру-
са Эпштейна – Барр; IgM и IgG к ЦМВ и ВПГ1-2 
(наборами реагентов фирмы «Вектор-Бест» (Но-
восибирск, Россия). Выявление IgM к вирусному 
капсидному антигену (VCA) и/или IgG к раннему 
антигену (ЕА) при отсутствии IgG к ядерному анти-
гену (EBNA-1) Эпштейна – Барр вируса трактова-
лось как первичная ЭБВ-инфекция. Наряду с этим, 
исследовались кровь и слюна на ДНК-ЭБВ мето-
дом ПЦР (тест система «Ампли-СенсTV 9-100», 
Россия). Маркером активности инфекции счита-
лось обнаружение ДНК возбудителя в крови.

Помимо рутинных методов исследования, 
было проведено изучение состояния свертываю-

наличия и степени выраженности иммунной дис-
функции, генетической предрасположенности 
к тем или иным ЭБВ-ассоциированным заболева-
ниям, а также от наличия ряда внешних факторов, 
вызывающих иммунологические нарушения [8]. 
Недаром данную инфекцию часто называют забо-
леванием иммунной системы.

Известно, что между системами иммунитета 
и гемостаза существует тесная взаимосвязь, поэ-
тому сдвиги в одной из них могут усугублять изме-
нения в другой. Более того, существует иммунный 
механизм регуляции системы гемостаза, осущест-
вляемый, с одной стороны, за счет образования 
аутоантител к активированным факторам сверты-
вания крови и фибринолиза, а с другой – за счёт 
продукции провоспалительных и противовоспали-
тельных цитокинов [9–11]. При ЭБВ-инфекции 
и, в частности, при мононуклеозе существует ряд 
предпосылок для развития нарушений системы 
гемостаза. Кроме того, ЭБВ может быть причиной 
генерализованной патологии сосудов, доказатель-
ства которой приводит в своих работах Р.А. Куп-
чинский [12]. В то же время изучению состояния 
гемостаза при данной инфекции уделено незаслу-
женно мало внимания.

В последние годы были достигнуты значитель-
ные успехи в понимании причин и механизмов 
расстройств системы гемостаза при многих пато-
логических состояниях, произошла переоценка 
взглядов на природу внутрисосудистого сверты-
вания крови и тромбообразования, формирова-
ние принципиально новых подходов к стратегии 
корригирующей терапии. Однако эти достижения 
недостаточно активно внедряются в клиническую 
практику, и во многих инфекционных стацио-
нарах нашей страны исследуются эпизодически 
лишь отдельные рутинные показатели гемостаза. 
Высокая чувствительность гемостазиологических 
параметров к изменениям гомеостаза, отсутствие 
их возрастной изменчивости в исследуемой груп-
пе, а также сравнительная простота методик по-
зволяют рекомендовать исследование системы 
гемостаза в качестве дополнительного критерия 
оценки тяжести заболевания, клинической эф-
фективности применяемой терапии и прогноза. 

Цель исследования – изучить состояние си-
стемы гемостаза у детей с острой ЭБВ-инфекцией, 
протекающей в форме мононуклеоза. 

Материалы и методы

Исследование проведено на базе муниципаль-
ного медицинского учреждения «5-я детская ин-
фекционная клиническая больница» города Сара-
това. В исследование были включены 64 ребенка 
с Эпштейна – Барр вирусным мононуклеозом 
в возрасте от 1 года до 18 лет. 
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радка, тонзиллит, лимфаденопатия, гепатосплено-
мегалия, а также по динамике лабораторных пока-
зателей.

Обработка полученных результатов выполня-
лась на компьютерах серии Pentium, с использо-
ванием пакета прикладных программ Statistica 6,0 
и Microsoft Exel for Windows 4,0. Использовались 
параметрические и непараметрические методы с 
указанием средних величин и среднеквадратично-
го отклонения (формат М+σ). Оценка различий 
между средними при соблюдении условий нор-
мальности распределения и равенства дисперсий 
проводилась с помощью t-критерия. В случае срав-
нения средних в более чем двух группах применя-
ли метод дисперсионного анализа АNOVA и апо-
стериорного сравнения средних с оценкой крите-
рия наименьшей значимости (LSD test of planned 
comparison). При несоблюдении условий приме-
нения параметрических методов анализа исполь-
зовались непараметрические критерии: U-тест 
Манна – Уитни. Для оценки различий категори-
альных данных использовался точный критерии 
Фишера (двусторонний тест). Наличие статисти-
ческой взаимосвязи анализируемых признаков 
определялось методом корреляционного анализа 
Спирмена или гамма. Критический уровень зна-
чимости вычисляемых статистических критериев 
принимался равным 0,05.

Результаты и обсуждение

Проведенное выборочное исследование по-
казало, что ЭБВ-мононуклеоз сохраняет свои ха-
рактерные клинические признаки, включающие 
лимфаденопатию, лихорадку, тонзиллит, гепато-
спленомегалию.

Клинические проявления геморрагического 
синдрома в виде петехиальных элементов на коже 
и слизистых, экхимозов и носовых кровотечений 
наблюдались только у пациентов со среднетяже-
лой и тяжелой формой болезни (17% (5) и 31% (5) 
соответственно). У одного ребенка 14 лет с тяже-
лой формой мононуклеоза, осложнившейся раз-
витием паратонзиллярного абсцесса, после его 
вскрытия отмечалось длительное кровотечение из 
операционной раны. 

При исследовании тромбоцитарного звена ге-
мостаза в разгар заболевания у больных выявлены 
изменения количества тромбоцитов, их среднего 
объема, а также тромбокрита и ширины гисто-
граммы их распределения (рис. 1А). Частота от-
клонений данных параметров четко коррелирова-
ла с тяжестью болезни, за исключением ширины 
гистограммы распределения тромбоцитов, кото-
рая была увеличена у всех больных. 

У больных легкой формой изменения коли-
чества тромбоцитов и их объема встречались от-
носительно редко и не отражались на величине 

щей, антикоагуляционной и плазминовой систем 
коагуляционного гемостаза, а также тромбоци-
тарного звена в различные периоды острой ЭБВ-
инфекции. Были использованы следующие тесты: 
определение количества тромбоцитов, их объема, 
тромбокрита и ширины гистограммы распреде-
ления тромбоцитов с помощью гематологическо-
го анализатора; определение уровня фибриноге-
на крови (по методу Клаусса); протромбинового 
времени (ПВ) (Техпластинтм-тест) с вычислени-
ем международного нормализованного отноше-
ния (МНО); активированного парциального (ча-
стичного) тромбопластинового времени (АЧТВ) 
(Технология-Бест); растворимых фибрин-моно-
мерных комплексов (РФМК) (фенантролиновый 
тест); спонтанного эуглобулинового фибринолиза 
(СЭЛ) и XII-а – калликреин-индуцированного фи-
бринолиза (КИЭЛ) (Фибринолиз-тест); резистент-
ности V-a фактора к активированному протеину 
С (РVa) (Фактор V-PC-тест); определение антико-
агулянтов волчаночного типа (ВА) (Люпус – тест) 
с корригирующими тестами с добавлением нор-
мальной контрольной плазмы, тромбоцитина. На-
ряду с этим, методом ЭЛИ-Тромбо-Тест исследо-
валось сывороточное содержание АТ к ряду анти-
генов мембран тромбоцитов (TrM-001-15, TrM-008-
10, TrM-015-12) и антигену ANCA, экспрессируе-
мому эндотелием сосудов при васкулитах разного 
генеза. 

Для оценки эффективности использования 
иммунотропной терапии в лечении детей с ЭБВ-
мононуклеозом и ее влияния на исследуемые ге-
мостазиологические параметры, больные средне-
тяжелой формой заболевания методом случайной 
выборки были рандомизированы на 2 группы. 
Группы были репрезентативны по полу, возрасту, 
срокам поступления в стационар, проводимой ба-
зисной терапии. Основную группу составили дети 
(15 человек), в лечении которых, помимо базисной 
терапии, включавшей антибактериальный препа-
рат и симптоматические средства (жаропонижаю-
щие и десенсибилизирующие препараты, местные 
антисептические средства для обработки рото- 
и носоглотки), использовался виферон. Препарат 
назначался ректально в возрастной дозировке, 
рекомендуемой производителем, дважды в сутки 
в течение 5 дней. Применение виферона в лече-
нии ЭБВ-мононуклеоза с определенного времени 
является традиционным и обусловлено наличием 
нарушений в синтезе данного цитокина у больных 
с этой патологией, а также его иммуномодулиру-
ющей активностью, которую широко используют 
в лечении вирусных инфекций. В группу сравне-
ния вошли 15 человек, получавших стандартную 
базисную терапию.

Эффективность лечения оценивалась по ре-
грессу клинических симптомов, таких как лихо-
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ции, что позволяет в качестве одного из механиз-
мов повреждения данных клеток рассматривать и 
аутоиммунный. 

тромбокрита, в то время как при среднетяжелой и 
тяжелой формах мононуклеоза общее количество 
тромбоцитов при первичном обследовании в сред-
нем уменьшалось по сравнению с показателями в 
контрольной группе на 40% и 50% соответственно.

Изменения показателей среднего объема и ши-
рины распределения тромбоцитов коррелировали 
с количеством тромбоцитов в крови, увеличиваясь 
прямо пропорционально снижению их количества 
(r=0,42 и r=0,41 соответственно при р<0,05). 

Восстановление измененных параметров было 
наиболее пролонгированным в группе больных с 
тяжелой формой заболевания, в то время как при 
легкой – у основной массы детей данные пока-
затели не отличались от нормы уже к 10-м суткам 
стационарного лечения (рис. 1Б).

Рис. 1. Относительная частота изменений показателей 
тромбоцитарного звена у больных ЭБВ-мононуклеозом 
в динамике заболевания: 
1 – достоверность отличий при сравнении  
с показателями при легкой форме, р<0,05; 
2 – достоверность отличий при сравнении  
с показателями при среднетяжелой форме, p<0,05 

Рис. 2. Динамика уровня продукции антител  
к антигенам тромбоцитов и эндотелию сосудов  
у больных ЭБВ-мононуклеозом (отн. ед.)

Рис. 3. Изменения основных параметров гемостаза  
у детей с ЭБВ-мононуклеозом в разгар заболевания 
1 – значимость различий при р<0,05 при сравнении 
с показателями группы контроля; 
2 – значимость различий при р<0,05 при сравнении  
с показателями при легкой форме; 
3 – значимость различий при р<0,05 при сравнении  
с показателями при среднетяжелой форме

В остром периоде заболевания зафиксировано 
увеличение сывороточного содержания регулятор-
ных аутоатител к антигенам тромбоцитов и эндоте-
лию сосудов (рис. 2). Их средний уровень значительно 
выходил за рамки коридора значений у здоровых лиц. 
Частота повышения уровня ААТ варьировала от 38% 
(24) до 63% (40) в зависимости от каждого конкретно-
го антигена и была наиболее высокой к антигенам эн-
дотелия сосудов. В данный период заболевания кор-
реляции между уровнем аутоантителообразования 
и параметрами тромбоцитарного звена не выявлены. 

В динамике болезни отмечалась только тен-
денция к снижению частоты повышения про-
дукции оговариваемых ААТ и ее выраженности 
(см. рис. 2). Однако обнаружен интересный фе-
номен: установлена умеренная (коэффициенты 
корреляции от -0,31 до -0,38 при р<0,05) отрица-
тельная корреляция между уровнем ААТ, опреде-
ляемым при первом обследовании, и количеством 
тромбоцитов в периоде ранней реконвалесцен-

В остром периоде заболевания при исследо-
вании свертывающей системы коагуляционного 
гемостаза у пациентов с легкой и среднетяжелой 
формой мононуклеоза выявлено достоверное по-
вышение уровня фибриногена в плазме крови, 
свидетельствующее в первую очередь о развитии 
острофазовой реакции, что характерно для остро-
го инфекционного заболевания (рис. 3). В то же 
время у больных тяжелой формой наблюдалось 
значимое снижение данного показателя как по 
сравнению со значениями при легкой и среднетя-
желой формах, так и с группой контроля, что мо-
жет быть расценено как проявление коагулопатии 
потребления.
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Как известно, значительный вклад в развитие 
гемокоагуляционных нарушений вносят антифос-
фолипидные антитела, которые подавляют проти-
вотромботическую активность сосудистой стенки, 
активируют агрегацию тромбоцитов, снижают 
активность антитромбина III, протеина С. Повы-
шение продукции волчаночного антикоагулянта 
у больных с ЭБВ-мононуклеозом нами зафикси-
ровано только при среднетяжелой (46% (14) боль-
ных) и тяжелой (63% (10)) формах заболевания. 
Их уровень находился в прямой корреляционной 
зависимости средней силы с содержанием РФМК 
(r=0,49,при р<0,05), показателем АЧТВ (r=0,51, 
при р<0,05), резистентности Vа фактора к проте-
ину С (r=0,39, при р<0,05) и степенью замедления 
фибринолиза в тестах спонтанного (r=0,43, при 
р<0,05) и каллекреининдуцированного (r=0,48, 
при р<0,05) эуглобулинового лизиса и в обратной 
зависимости от уровня тромбоцитов (r=0,67, при 
р<0,05). Помимо этого, у детей с присутствием ВА 
были выявлены достоверно более высокие уровни 
продукции ААТ к антигенам тромбоцитов и эндо-
телию сосудов (рис. 4). 

Наряду с этим, в разгаре заболевания отмеча-
лось коррелирующее с тяжестью болезни (r=0,35, 
при р<0,05) достоверное по сравнению с группой 
контроля удлинение протромбинового времени, 
характеризующего внешний путь активации свер-
тывающей системы и чувствительного к сниже-
нию активности II, VIII, X факторов свертывания 
и дефициту витамина К (например при патологии 
печени, ДВС-синдроме, появлении ВА) (см. рис. 3). 
Данный показатель находился в прямой умеренной 
корреляционной зависимости с выраженностью 
ферментемии по АСТ (r=0,8, при р<0,05). Повы-
шение этого фермента свидетельствует о глубине 
повреждения печеночной клетки, а следователь-
но, и выраженности нарушения ее функции, в том 
числе белковосинтетической, что может наклады-
вать свой отпечаток на состояние синтезируемых 
здесь факторов свертывания крови.

Соразмерными протромбиновому времени 
были сдвиги показателя международного норма-
лизованного отношения.

Показатель активированного частичного тром-
бопластинового времени, характеризующий вну-
тренний механизм активации свертывания кро-
ви, чувствительный к дефициту факторов XII, XI, 
IX,VIII, а также избытку ингибиторов этих факто-
ров, при легкой форме заболевания не изменялся, а 
при тяжелой и среднетяжелой формах отмечалось 
его удлинение, без значимых отличий между дан-
ными группами, хотя коэффициент корреляции 
с тяжестью заболевания составил 0, 57, а с показа-
телями протромбинового времени и МНО – +0,35 
и -0,35 соответственно, при р<0,05 (см. рис. 3).

С нарастанием тяжести болезни выявлено уве-
личение степени резистентности Vа фактора к ак-
тивированному протеину С, что отражалось сни-
жением значений нормализованного отношения 
(см. рис. 3). При этом показатель не изменялся при 
легкой форме и был значимо ниже показателей 
здоровых лиц при среднетяжелой и тяжелой фор-
мах болезни, с достоверными отличиями между 
ними, что свидетельствует о снижении антикоа-
гуляционного действия протеина С, максимально 
выраженного при тяжелой форме болезни. 

В разгар заболевания изменений в системе фи-
бринолиза у больных с легкой формой заболева-
ния не выявлено, тогда как при тяжелой и средне-
тяжелой формах зафиксировано его угнетение 
(см. рис. 3). 

В ходе работы у больных сосреднетяжелой и 
тяжелой формами заболевания были определены 
такие маркеры внутрисосудистого свертывания, 
как РФМК. Их уровень был максимально повы-
шен при тяжелой форме (см. рис. 3). Данные изме-
нения свидетельствуют о наличии тромбинемии и 
активации коагуляционного гемостаза при данных 
формах болезни. 

Рис. 4. Уровень продукции антител к антигенам 
тромбоцитов и эндотелия сосудов  в зависимости  
от наличия волчаночного антикоагулянта (отн. ед.)

Все вышеперечисленное позволяет предполо-
жить возможность развития антифосфолипидно-
го синдрома у наблюдаемых пациентов.

Исследование состояния системы гемостаза 
в периоде ранней реконвалесценции показало 
достаточно быструю положительную динами-
ку измененных параметров у больных с легкой 
и среднетяжелой формами заболевания (рис. 5). 
В то же время у больных с тяжелой формой бо-
лезни сохранялись значимые отличия с показа-
телями группы контроля относительно значений 
протромбинового и АЧТ времени, содержания 
РФМК и скорости индуцированного и спонтан-
ного фибринолиза. 
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звенья (рис. 7). Данный эффект носит, вероятнее 
всего, опосредованный характер, обусловленный 
в первую очередь сокращением сроков виремии. 

Несмотря на отсутствие различий при сравне-
нии средних значений показателя гипокоагуля-
ционного эффекта ВА, у 4 больных со среднетя-
желой формой и 5 с тяжелой формой продолжа-
ли обнаруживаться в крови антифосфолипидные 
антитела. При анализе полученных данных были 
выявлены следующие особенности течения ЭБВ-
мононуклеоза у детей с наличием антикоагулянтов 
волчаночного типа:

– среднетяжелая и тяжелая формы заболевания;
– более длительные сроки госпитализации;
– длительное сохранение остаточных явлений;
– относительно более частая регистрация ге-

моррагического синдрома, гепатита, экзантемы, 
тромбоцитопении;

– выраженное повышение продукции ААТ к 
АГ тромбоцитов и эндотелия сосудов;

– более выраженные сдвиги в коагулограмме, 
касающиеся удлинения АЧТВ, уровня РФМК, уг-
нетения фибринолиза и снижения антикоагулянт-
ной активности протеина С.

Использование препарата интерферона «Ви-
ферон» в составе комплексной терапии детей с 
ЭБВ-мононуклезом способствовало более бы-
строму регрессу ряда основных клинико-гемато-
логических симптомов заболевания и сокраще-
нию сроков пребывания в стационаре по срав-
нению с детьми, получавшими только базисное 
лечение (рис. 6).

Определение гемокоагуляционных параметров 
в динамике заболевания позволило выявить более 
быструю нормализацию ряда из них (ПВ и АЧТВ) 
у больных, получающих иммунотропную терапию, 
что позволяет констатировать позитивное влия-
ние данного метода лечения на клиническое те-
чение болезни и важнейшие ее патогенетические 

Рис. 5. Изменения основных параметров гемостаза  
у детей с ЭБВ-мононуклеозом в периоде ранней 
реконвалесценции; 
* – значимость различий при р<0,05 при сравнении  
с показателями группы контроля

Рис. 6. Продолжительность и частота основных 
симптомов заболевания у больных ЭБВ-мононуклеозом 
в период ранней реконвалесценции в зависимости  
от метода терапии; 
* – достоверные отличия при сравнении 
с показателями группы сравнения (р<0,05) 

Рис. 7. Изменения основных параметров гемостаза  
у детей с ЭБВ-мононуклеозом в зависимости от  метода 
терапии; 
* – достоверные отличия при сравнении 
с показателями контрольной группы (р<0,05)

В ходе проведенного катамнестического на-
блюдения у детей, включенных в настоящее ис-
следование, было выявлено достаточно длительное 
сохранение остаточных явлений после перенесен-
ного мононуклеоза. Наиболее частым и устойчи-
вым признаком являлся лимфопролиферативный 
синдром, который через год наблюдения выявлялся 
у 27% (17) детей и характеризовался увеличением 
лимфоидных образований рото-носоглотки и лим-
фаденопатией, преимущественно шейной группы. 
У 11% (7) пациентов в этот период были выявлены 
маркеры активной ЭБВ-инфекции. У всех этих де-
тей отмечался лимфопролиферативный синдром, 
явления астении, гепатомегалия (у 3 с минимальной 
ферментемией) и относительный лимфоцитоз.
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Исследования, проведенные через год после 
острого мононуклеоза, показали, что среди детей 
с сохраняющимся лимфопролиферативным син-
дромом достаточно часто наблюдались изменения 
гемостазиологических параметров, при этом ос-
новным контингентом среди них являлись пациен-
ты с активной ЭБВ-инфекцией, а наиболее часты-
ми были тромбоцитопения, удлинение ПВ, АЧТП, 
повышение РФМК, замедление фибринолиза, 
а также наличие антикоагулянтов волчаночного 
типа (рис. 8). Сочетание изменений данных пара-
метров гемостаза без клинических проявлений 
геморрагического синдрома позволяет рассматри-
вать их в рамках антифосфолипидного синдро-
ма – гипокоагуляционной формы аутоиммунной 
гематогенной тромбофилии.

Рис. 8. Частота изменения основных показателей 
гемостаза у детей с лимфопролиферативным 
синдромом через 1 год после ЭБВ-мононуклеоза

Заключение

Таким образом, проведенное исследование по-
зволяет заключить, что ЭБВ-мононуклеоз у детей 
сопровождается отчетливыми изменениями си-
стемы гемостаза, в генезе которых определенную 
роль играют вирус-индуцированные аутоиммун-
ные механизмы, развивающиеся на фоне гиперак-
тивации иммунной системы. Эти нарушения кор-
релируют с тяжестью инфекционного процесса. 
Включение в терапию препарата рекомбинантно-
го интерферона α-2b (ВИФЕРОН®) способствует 
не только более быстрой динамике ряда клиниче-
ских симптомов заболевания, но и оказывает по-
ложительное влияние на скорость нормализации 
таких гемостазиологических показателей, как ПВ 
и АЧТВ. Изменения в системе гемостаза могут ре-
гистрироваться длительное время, особенно у де-
тей с сохраняющейся вирусной активностью, что 
позволяет рекомендовать расширение объема ис-
следований в рамках программы диспансерного 
наблюдения за лицами с ЭБВ-инфекцией. 
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Резюме
Интерлейкин-6 играет центральную роль в про-

тивовирусном иммунитете. Однако функция данного 
цитокина в патогенезе опоясывающего герпеса не из-
учена. 

Целью исследования было определить динамику 
уровня интерлейкина-6 в сыворотке крови у ВИЧ-ин-
фицированных больных с опоясывающим герпесом.

В исследование были включены 55 пациентов с опо-
ясывающим герпесом (30 ВИЧ-позитивных и 25 ВИЧ-
негативных). Анализировался уровень сывороточного 
интерлейкина-6 до начала лечения ацикловиром, на 3-й 
день лечения и после заживления высыпаний. Также оце-
нивались клиническое течение и динамика лаборатор-
ных показателей.

Было выявлено, что повышенный уровень сыворо-
точного интерлейкина-6 достоверно ассоциирован с 
положительным ВИЧ-статусом, выраженностью вы-
сыпаний, повышением температуры тела и снижени-
ем количества CD4-лимфоцитов. В процессе лечения 
опоясывающего герпеса уровень интерлейкина-6 у ВИЧ-
инфицированных пациентов значимо снижался, дости-
гая значений ВИЧ-негативной группы. Также было уста-
новлено, что при осложнённом течении опоясывающего 
герпеса у больных с ВИЧ-инфекцией и низким уровнем 
CD4-лимфоцитов (менее 350 кл/мкл) концентрация 
интерлейкина-6 значимо превышала таковую в случае 
неосложнённого течения заболевания.

Ключевые слова: интерлейкин-6, герпес зостер, 
осложнения, ВИЧ-инфекция, CD4-лимфоциты.

Abstract
Interleukin-6 plays a central role in antiviral immunity. 

However, the function of this cytokine in the pathogenesis of 
herpes zoster is unknown.

The objective of this study was todeterminethe dynam-
icsof serum interleukin-6 level in HIV-infected patients with 
herpes zoster.

55 patients with herpes zoster (30 HIV-positive and 25 
HIV-negative) were included. Serum interleukin-6 levels 
were measured before acyclovir treatment, on the 3rd day 
of treatment and after healing of skin lesions. The clinical 
course and dynamics of laboratory data were also evaluated.

The study showed that elevated serum levels of interleu-
kin-6 were associated with HIV-positive status, severity of 
rash, fever anddecreaseof CD4-lymphocytes. Levels of inter-
leukin-6 in HIV-infected patients were significantly reduced 
during herpes zoster treatment and reached the level of HIV-
negative cohort.Interleukin-6 levels in complicated course of 
herpes zoster in HIV-infected patients with low CD4-lympho-
cyte count (less than 350 cells/ml) were significantly higher 
compared to levels in uncomplicated course of the disease.

Key words: interleukin-6, herpes zoster, complications, 
HIV-infection, CD4-lymphocytes.

динамиКа уровня интерлейКина-6  
у вич-инфицированных больных с опоясывающим 
герпесом

А.Л. Якубенко1, А.А. Яковлев1,2, В.Б. Мусатов1,2, З.Н. Кинго2, И.В. Горбова2, 
И.Л. Андреева2, А.Я.Комарова1.
1 Санкт-Петербургский государственный университет, Санкт-Петербург, Россия 
2 Клиническая инфекционная больница им. С.П. Боткина, Санкт-Петербург, Россия

the dynamics of interleukin-6level in HIV-infected patients with herpes zoster.
A.L. Yakubenko1, A.A. Yakovlev1,2, V.B. Musatov1,2, Z.N. Kingo2, I.V. Gorbova2, I.L. Andreeva2, A.Ya. Komarova1

1 Saint Petersburg State University, Saint-Petersburg, Russia
2 Clinical Infectious Diseases Hospital named after S.P. Botkin, Saint-Petersburg, Russia

Введение

Опоясывающий герпес (ОГ) приносит серьёз-
ный экономический ущерб во всём мире[1–3]. 
В России заболеваемость ОГ, по оценочным дан-
ным, составляет примерно 334 случая на 100 тыс. 
населения [1]. ВИЧ-инфекция является одним из 
основных факторов риска развития ОГ [4, 5]. Тече-
ние данного заболевания у ВИЧ-инфицированных 

больных имеет ряд особенностей и характеризу-
ется более частым развитием серьёзных ослож-
нений, особенно на продвинутых стадиях ВИЧ-
инфекции [4–6]. В настоящее время не выявлены 
достоверные клинические и лабораторные преди-
кторы осложненного течения ОГ, которые позво-
лили бы заблаговременно скоординировать такти-
ку лечения и предотвратить возможные тяжёлые 
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онную больницу им. С.П. Боткина, соответству-
ющих критериям включения. Каждый пациент 
был тестирован на ВИЧ-инфекцию. Основную 
группу составили 30 ВИЧ-инфицированных боль-
ных, группу сравнения – 25 пациентов без ВИЧ-
инфекции. От всех больных было получено пись-
менное информированное согласие на участие до 
начала всех процедур в исследовании.

После первого забора крови пациентам на-
значалась стандартная терапия ацикловиром 
в дозе 0,8 г 5 раз/день перорально. Длительность 
терапевтического курса определялась течени-
ем заболевания (медиана составила 7 (6; 8) дней). 
Проводилась ежедневная оценка клинического 
состояния больных, в том числе динамика сыпи 
и температуры тела. Трижды за период наблюде-
ния (до начала терапии ацикловиром, на третий 
день лечения и через два дня после окончания те-
рапии) проводился забор образцов крови на гемо-
грамму, иммунограмму (с определением уровня 
CD4+ и CD8+-лимфоцитов), сывороточный ин-
терлейкин-6 (ИФА, Вектор-БЕСТ), вирусную на-
грузку ВИЧ (VERSANT 440), качественную ПЦР на 
вирус варицеллазостер (ВЗВ) (АмплиСенсVZV-FL, 
ИнтерЛабСервис). Таким образом, концентрация 
ИЛ-6 была измерена в 165 образцах крови от 55 па-
циентов с опоясывающим герпесом.

Как видно из представленных данных (табл. 1), 
для ВИЧ-инфицированных пациентов был харак-
терен более молодой возраст и низкий уровень 
CD4-лимфоцитов по сравнению с ВИЧ-нега тив-
ным контингентом. Сравниваемые группы были 
однородны по гендерному составу, срокам забо-
левания, тяжести высыпаний, частоте выявления 
осложнений, лихорадочному синдрому и варицел-
лазостервиремии.

Большинство ВИЧ-инфицированных паци-
ентов находились на 4а стадии – 70% (21/30). На 
момент возникновения опоясывающего герпеса  

последствия как для общей популяции, так и для 
ВИЧ-инфицированного контингента.

Интерлейкин 6 (ИЛ-6) играет важную роль 
в процессах иммунного ответа, воспаления и гемо-
поэза. Данный цитокин синтезируется в ответ на 
воздействие ряда факторов внешней среды, в том 
числе – на инфекционный патоген [7]. Известно, 
что варицеллазостер вирус (ВЗВ) способен инду-
цировать синтез ИЛ-6 мононуклеарными клет-
ками периферической крови [8]. Повышенный 
уровень ИЛ-6 в сыворотке крови обнаруживает-
ся у пациентов с ВИЧ-инфекцией [9–11].Суще-
ствуют данные, показывающие, что ИЛ-6 может 
напрямую участвовать в контроле репликации 
герпес-вирусов [12]. Нарушение синтеза ИЛ-6 ас-
социировано с системной диссеминацией альфа-
герпес-вирусов и других патогенов [12, 13]. Счита-
ется, что ИЛ-6 также способен увеличивать прони-
цаемость гематоэнцефалического барьера [14] и 
может способствовать проникновению вирусов в 
центральную нервную систему [15, 16]. Возможно, 
ИЛ-6 играет важную роль в развитии осложнённо-
го течения ОГ. Однако в настоящее время отсут-
ствуют данные о влиянии ИЛ-6 на течение ОГ как 
для общей популяции больных, так и для пациен-
тов с ВИЧ-инфекцией.

Цель исследования – определить динамику 
уровня интерлейкина-6 в сыворотке крови у ВИЧ-
инфицированных больных с опоясывающим 
герпесом.

Материалы и методы

В исследование включались пациенты с опоя-
сывающим герпесом, не принимавшие противо-
герпетической терапии и имевшие свежие вези-
кулёзные высыпания на момент включения. За 
период 2012–2014 гг. были отобраны 55 больных, 
госпитализированных в Клиническую инфекци-

Таблица 1

Клинико-лабораторная характеристика пациентов  
с опоясывающим герпесом в зависимости от ВИЧ-статуса

Признак ВИЧ+ 
(n=30)

ВИЧ– 
(n=25)

Значение p

Возраст, Me(min – max) 36 (25–63) лет 58 (18 – 90) лет 0,0001

Пол (мужчины/женщины) 2/1 2/3 0,061

День сыпи на момент начала лечения, Me (25%; 75%) 5 (4; 7) дней 4 (3; 5) дней 0,073

Выраженность сыпи (тяжёлая/умеренная) 20/10 11/14 0,109

Лихорадочный синдром, n (%) 19 (63%) 11 (44%) 0,108

Осложнённое течение, n (%) 7 (23%) 10 (40%) 0,245

Уровень CD4-лимфоцитов до начала лечения,  
Ме (25%;75%)

274 (158; 423) кл/мкл 803 (543; 951) кл/мкл 0,0001

Варицеллазостервиремия до начала лечения,  
n из обследованных(%)

19 из 26 (73%) 18 из 22 (81%) 0,514
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5 человек принимали антиретровирусную тера-
пию (АРВТ). У 8 пациентов (27%) ВИЧ-инфекция 
была выявлена впервые. 

Локализация поражённых дерматомов при ОГ 
была разнообразной и не имела значимых раз-
личий в группах: шейные (n=13; 9 – ВИЧ+, 4 – 
ВИЧ-), грудные (n=25; 13 – ВИЧ+, 12 – ВИЧ-), 
поясничные (n=2; 2 – ВИЧ+, 0 – ВИЧ-), крестцо-
вые (n=1; 0 – ВИЧ+, 1 – ВИЧ-), тригеминальные 
(n=14; 6 – ВИЧ+, 8 – ВИЧ-). Болевой синдром в 
зоне поражённого дерматома наблюдался у боль-
шинства больных (89%). 

Верхняя граница нормального уровня ИЛ-6 
в сыворотке крови составляет, согласно разным 
источникам, от 1,87 до 10 пг/мл [17–21]. В нашем 
исследовании, как и в работе Nishimoto et al. [17] 
за верхнюю границу нормы была принята концен-
трация 4 пг/мл.

Для статистической обработки использо-
валась программа SPSS, ver 20. При описании 
и анализе данных применялись медиана (25%; 
75% процентили), тест Фишера, коэффициен-
ты корреляции Пирсона и Спирмана, тест Ман-
на – Уитни, ранговый тест Вилкоксона, а также 
одномерный дисперсионный анализ с повторны-
ми измерениями.При логарифмировании нуле-
вые концентрации принимались за половину от 

минимально достоверно определяемого уровня 
тест-системы. Критический уровень значимости 
был равен 0,05. Все приводимые значения p – 
двусторонние.

Результаты и обсуждение

При оценке уровня ИЛ-6 до начала лечения аци-
кловиром у больныхОГ с различным ВИЧ-статусом 
было выявлено, что концентрация данного цито-
кина была несколько выше у пациентов с ВИЧ-
инфекцией по сравнению с ВИЧ-негативным кон-
тролем (Ме=6,0 (3,0;13,0) пг/мл и 4,5 (2,0;6,0) пг/мл 
соответственно, p=0,02). В процессе лечения ОГ 
наблюдалась сходная динамика содержания сыво-
роточного ИЛ-6: показатель достоверно снижался 
в обеих сравниваемых группах (p=0,0001).

Был проведён анализ концентрации ИЛ-6 в сы-
воротке крови у больных ОГ с различным ВИЧ-
статусом при ряде клинических особенностейи ла-
бораторных показателей (табл. 2). Обнаружено, что 
у ВИЧ-инфицированных пациентов определялись 
более высокие концентрации ИЛ-6 в случае ослож-
ненного течения ОГ и при наличии варицеллазо-
стервиремии по сравнению с ВИЧ-отрицательными 
больными. Достоверных различий в других клини-
ческих и лабораторных группах по содержанию 
ИЛ-6 в сыворотке крови получено не было.

Таблица 2

Уровень интерлейкина-6 в сыворотке ВИЧ-положительных и ВИЧ-отрицательных пациентов  
с ОГ в зависимости от клинических и лабораторных параметров

Параметр ИЛ-6 в сыворотке до начала лечения, Me (25% – 75%) пг/мл p-значение

ВИЧ + ВИЧ –

Возраст < 45 лет 8,0 (3,0 – 15,3)
n=24

4,5 (1,1 – 7,5)
n=5

0,162

≥ 45 лет 6,0 (5,0 – 18,0)
n=6

4,0 (2,1 – 9,0)
n=20

0,083

Лихорадочный синдром Да 10,0 (5,0 – 24,0)
n=19

5,0 (2,4 – 10,0)
n=10

0,056

Нет 3,0 (1,0 – 6,0)
n=11

3,0 (1,5 – 5,0)
n=15

0,838

Выраженность 
высыпаний

Тяжёлая сыпь 10,0 (3,4 – 19,0)
n=20

5,0 (3,0 – 12,0)
n=11

0,451

Умеренная сыпь 5,0 (2,8 – 7,5)
n=10

2,8 (1,2 – 5,3)
n=14

0,122

Осложнённое течение Да 16,0 (6,0 – 24,0)
n=7

2,8 (0,8 – 6,3)
n=10

0,014

Нет 5,0 (3,0 – 12,0)
n=23

5,0 (2,0 – 10,0)
n=15

0,497

Уровень CD4-лимфоцитов < 350 кл/мкл 10,0 (4,6 – 15,3)
n=20

–(3,0 – 6,5)
n=2

–

≥ 350 кл/мкл 5,0 (2,8 – 10,8)
n=10

4,5 (2,0 – 6,0)
n=23

0,475

Варицеллазостервиремия Да 10,0 (5,0 – 20,0)
n=19

3,0 (1,4 – 7,0)
n=18

0,002

Нет 3,0 (1,0 – 6,0)
n=7

4,0 (2,3 – 20,1)
n=4

0,527
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В зависимости от выраженности кожных про-
явлений ОГ пациенты были разделены на две 
группы: с тяжёлой и умеренной сыпью. В группу с 
тяжёлой сыпью были отнесены случаи с обильны-
ми везикулезными высыпаниями и/или наличием 

Варицеллазостервиремия выявлялась у 73% 
ВИЧ-инфицированных пациентов (19 из 26 обсле-
дованных) и у 81% больных без ВИЧ-инфекции 
(18 из 22). Достоверных различий в частоте обна-
ружения ВЗВ виремии у пациентов с различным 
ВИЧ-статусом обнаружено не было (p=0,514). По 
данным литературы, ДНК ВЗВ в крови больных с 
ОГ может быть определена от 16 до 100% в зави-
симости от используемого метода и изучаемой 
популяции пациентов [35]. Порог чувствительно-
сти тест-системы в нашем исследовании составил 
500 копий/мл. В процессе лечения ацикловиром 
частота выявления ДНК ВЗВ в крови отчётливо 
снижалась (рис. 1), что соответствовало динамике 
концентрации ИЛ-6. У одной пациентки без ВИЧ-
инфекции репликация вируса продолжалась после 
окончания курса терапии ацикловиром. При этом 
в данном случае отмечалась хорошая клиническая 
динамика с исходом в выздоровление и снижени-
есодержания ИЛ-6 в сыворотке крови. Вероятно, 
уровень виремии у пациентки снизился, но тре-
буется выполнение количественной ПЦР для под-
тверждения этих сведений.

ция ИЛ-6 значимо превышала таковую у больных 
без лихорадки (Me=10пг/мл (4,88;12,25) и Me= 
3 пг/мл (1,25;5,5) соответственно; p=0,002). Была 
установлена достоверная положительная корре-
ляция между уровнем температуры тела и кон-
центрацией ИЛ-6 (RПирсона = 0,421, p=0,002). 
Вероятно, это связано с известным пирогенным 
эффектом ИЛ-6 [22]. Также было выявлено, что 
достоверное снижение уровня ИЛ-6 в сыворотке 
крови пациентов с ОГ к моменту заживления вы-
сыпаний наблюдалось только в группе пациентов 
с лихорадочным синдромом (p=0,034), в то время 
как у пациентов без лихорадки такой закономер-
ности обнаружено не было.

Многофакторный дисперсионный анализ по-
казал высокую значимость одновременного учёта 
двух факторов при оценке динамики ИЛ-6 в про-
цессе лечения ОГ: наличие/отсутствие лихорад-
ки и положительный/отрицательный ВИЧ-статус 
(p=0,002). Причём у лихорадящих пациентов ди-
намика ИЛ-6 в течение заболевания значимо от-
личалась в зависимости от ВИЧ-статуса (рис. 2): 
у ВИЧ-инфицированных пациентов уровень дан-
ного цитокина снижался более стремительно, до-
стигая уровня нормальных значений к моменту 
заживления высыпаний. Известно, что у пациен-
тов с ВИЧ-инфекцией, по сравнению со здоровы-
ми людьми, концентрация циркулирующего ИЛ-6 
повышена [9]. Важно отметить, что пролеченная 
оппортунистическая инфекция привела к норма-
лизации данного показателя.

Рис. 1. Динамика качественной ПЦР крови на вирус 
варицеллазостер у больных с опоясывающим герпесом 
в процессе лечения ацикловиром (n=48)

Установлено, что уровень ИЛ-6 у ВИЧ-ин-
фицированных пациентов с ВЗВ виремией досто-
верно превышал таковой у ВИЧ-отрицательного 
контингента (см. табл. 2). В большинстве случаев 
при выявлении ДНК ВЗВ в крови наблюдалась по-
вышенная концентрация ИЛ-6 в сыворотке крови 
(61% – 36 из 59). Критерий Фишера показал до-
стоверную связь между повышенным/нормаль-
ным уровнем ИЛ-6 и наличием/отсутствием ВЗВ 
виремии (p=0,007). Таким образом, концентрация 
сывороточного ИЛ-6 выше 4 пг/мл может свиде-
тельствовать о наличии циркулирующей ДНК ВЗВ 
в крови пациента с ОГ.

При оценке содержания сывороточного ИЛ-6 
без учёта ВИЧ-статуса было установлено, что у па-
циентов с лихорадочным синдромом концентра-

Рис. 2. Динамика уровня ИЛ-6 в сыворотке крови 
больных опоясывающим герпесом, имеющих 
лихорадочный синдром, в процессе лечения 
ацикловиром в зависимости от ВИЧ-статуса



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 7, № 2, 2015 87

Уровень ИЛ-6 до начала лечения не зависел от 
возрастной группы (старше и младше 45 лет) и пола 
пациентов. При анализе динамики концентрации 
ИЛ-6 с учётом факторов пола и возраста также 
не было получено значимых различий: во всех 
группах отмечалось достоверное снижение ИЛ-6 к 
моменту выздоровления. 

Был проведён анализ концентрации ИЛ-6 в за-
висимости от ряда лабораторных показателей. 
У пациентов с уровнем CD4-лимфоцитов менее 

пузырей и/или геморрагического содержимого 
в полостных элементах сыпи и/или кожной дис-
семинации. В группу с умеренной сыпью попали 
пациенты с локализованными и необильными ве-
зикулезными элементами. Было установлено, что 
у пациентов с тяжёлыми высыпаниями уровень 
ИЛ-6 достоверно выше по сравнению с пациен-
тами с умеренной сыпью (рис. 3). Известно, что 
ИЛ-6 играет значимую роль в процессах заживле-
ния кожных повреждений [23–25]. Повышение 
уровня ИЛ-6, индуцированное воспалительным 
процессом в коже, может приводить к повышению 
проницаемости сосудов [7] и диссеминации ВЗВ. 

350 кл/мкл содержание сывороточного ИЛ-6 до-
стоверно превышало таковое у больных с более 
высоким показателем клеточного иммунитета 
(p=0,016). Корреляционный анализ выявил на-
личие обратной связи между уровнем ИЛ-6 и ко-
личеством CD4-лимфоцитов (R Пирсона = -0,402, 
p=0,003). Можно предположить, что у пациентов 
со снижением количества CD4-клеток наблюда-
ется изменение иммунной реактивности и ак-
тивация синтеза ИЛ-6 на фоне ОГ, что приводит 
к повышенному риску диссеминации возбуди-
теля и развитию осложнений. При оценке имму-
нограммы было выявлено, что на всех этапах на-
блюдения (до, во время и после лечения) в группе 
ВИЧ-инфицированных пациентов отмечался до-
стоверно более низкий уровень CD4+ и более вы-
сокий уровень CD8+-лимфоцитов по сравнению 
с ВИЧ-отрицательной группой, что связано с воз-
действием вируса иммунодефицита человека на 
иммунокомпетентные клетки [9]. В процессе вы-
здоровления в обеих изучаемых группах количе-
ство CD4+- и CD8+-лимфоцитов достоверно уве-
личивалось. Уже к третьему дню лечения уровень 
CD4-клеток повышался на 98кл/мкл (38;193) у па-
циентов с ВИЧ-инфекцией и на 208 кл/мкл (89;343) 
у пациентов без ВИЧ-инфекции (см. табл. 3). Из-
вестно, что снижение клеточного иммунного отве-
та является фактором риска развития ОГ [5, 26, 27]. 
Описано прямое цитотоксическое воздействие 
ВЗВ на CD4+ и CD8+-лимфоциты [28, 29]. В связи 
с выраженной положительной динамикой показа-
телей иммунограммы на фоне лечения ациклови-
ром у пациентов с ОГ в обеих исследуемых группах 
можно считать, что репликация ВЗВ способствует 
снижению уровней CD4- и CD8-лимфоцитов, зна-
чимо усугубляя иммунодефицитное состояние 
организма. Поэтому тест на иммунограмму у ВИЧ-
ин фицированных пациентов лучше проводить на 
момент выздоровления от ОГ для более коррект-
ной оценки иммунного статуса.

Рис. 3. Уровень ИЛ-6 у больных с опоясывающим 
герпесом в зависимости от выраженности высыпаний

Таблица 3

Динамика уровня CD4- и CD8-лимфоцитов у больных с ОГ на фоне лечения ацикловиром  
в зависимости от ВИЧ-статуса (n=55)

Популяция лимфоцитов ВИЧ-статус До лечения 3-й день лечения После лечения p1 p2

CD4, кл/мкл (Ме (25%; 75%)) ВИЧ+ 274
(158-423)

429
(204-676)

415
(215-665)

0,000 0,009

ВИЧ- 803
(543-951)

928
(658-1182)

952
(721-1238)

0,002 0,001

CD8, кл/мкл (Ме (25%; 75%)) ВИЧ+ 862
(504-1109)

1060
(745-1702)

1265
(648-1719)

0,002 0,004

ВИЧ- 423
(210-591)

531
(382-767)

622
(419-1016)

0,002 0,001

p1 – p-значение при сравнении показателей до лечения и на 3-й день; p2– p-значение при сравнении показателей до и 
после лечения.
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Было установлено достоверное снижение ви-
русной нагрузки ВИЧ в среднем на 0,47 (0,14–0,79) 
lgу пациентов с ОГ, не получавших АРВТ, в процес-
се лечения ацикловиром (n=24; p=0,007). Извест-
но, что высокий уровень вирусной нагрузки ВИЧ 
в сыворотке крови является независимым факто-
ром риска возникновения ОГ [27, 30]. Взаимоот-
ношения вирусов варицеллазостер и ВИЧ в доста-
точной мере не изучены. Не известно, может ли 
ВЗВ и ВИЧ влиять на репликацию друг друга, как в 
случае с вирусом простого герпеса [31], однако по-
лученные нами данные позволяют предположить 
такую возможность. Известно, что ацикловир сам 
по себе может снижать уровень репликации ВИЧ 
в клетках, инфицированных герпес-вирусами че-
ловека [32–34], поэтому нельзя исключить прямое 
влияние высоких доз данного препарата на про-
цесс репликации ВИЧ.

Был проведён анализ гемограмм у пациентов с 
ОГ в процессе лечения заболевания. Обнаруже-
но достоверное повышение уровня лейкоцитов 
и лимфоцитов (p=0,0001 и p=0,000000 соответ-
ственно), однако данные изменения отмечались 
в диапазоне нормальных показателей и не имели 
клинического значения. Также выявлена досто-
верная динамика по уровню моноцитов (p=0,002): 
до начала лечения уровень моноцитов был повы-
шен (0,76 (0,67; 0,85)*109/л) и несколько снизился к 
моменту заживления сыпи (0,66 (0,61; 0,72)*109/л), 
но не достигал нормальных значений. Известно, 
что моноциты и макрофаги способны активно син-
тезировать ИЛ-6 во время развития иммунного от-
вета на ВЗВ [8]. Прямой корреляции между уров-
нем моноцитов и концентрацией ИЛ-6 получено 
не было, что, возможно, связано с активным пере-
мещением данных клеток из кровеносного русла. 
Однако нельзя исключить моноцитоз как фактор, 
сопутствующий виремии и риску неблагоприятно-
го течения ОГ. Достоверной динамики по другим 
показателям гемограммы не наблюдалось.

Осложнённое течение ОГ отмечалось у 
23% ВИЧ-положительных (7/30) и у 40% ВИЧ-
отрицательных пациентов (10/25). Среди осложне-
ний встречались кожная диссеминация (n=8), ке-
ратит (n=5), иридоциклит (n=3), а также по одно-
му случаю серозного менингита, периферического 
пареза большеберцового нерва и синдрома Ханта. 
У одного пациента с ВИЧ-инфекцией наблюдалось 
одновременно 3 специфических осложнения ОГ 
(серозный менингит, периферический парез и 
кожная диссеминация). Известно, что со сниже-
нием уровня CD4-лимфоцитов возрастает риск 
осложнённого течения заболевания у пациентов 
с ВИЧ-инфекцией [36]. Мы не получили такой за-
висимости, что может быть связано с небольшим 
объёмом и неоднородностью выборки. При ис-
ключении из анализа ВИЧ-инфицированных па-

циентов с уровнем CD4-клеток выше 500 кл/мкл 
была выявлена связь между наличием осложне-
ний и виремией ВЗВ (p=0,037). Обнаружено, что 
у больных с ВИЧ-инфекцией без АРВТ и уровнем 
CD4-лимфоцитов менее 350 кл/мкл при осложнён-
ном течении ОГ (n=4) концентрация ИЛ-6 значи-
мо превышала таковую в случае неосложнённого 
течения заболевания (n=10) (Ме=20 пг/мл (13; 38) 
и Me=10 пг/мл (4; 12) соответственно; p=0,036). 
Многофакторный дисперсионный анализ пока-
зал вероятную связь уровня сывороточного ИЛ-6 
одновременно с тремя факторами: наличие/отсут-
ствие осложнений, лихорадки и ВИЧ-инфекции. 
Однако при проведении анализа был получен по-
граничный уровень значимости (p=0,049) в связи 
с малым количеством наблюдений, поэтому для 
проверки репрезентативности данных требуется 
увеличение выборки. 

Заключение

В результате проведённого исследования была 
выявлена связь между уровнем ИЛ-6 и клиниче-
скими особенностями течения опоясывающего 
герпеса. Повышенная концентрация сывороточ-
ного ИЛ-6 достоверно ассоциирована с положи-
тельным ВИЧ-статусом, тяжестью высыпаний, 
повышением температуры тела и низким уров-
нем CD4-лимфоцитов. У ВИЧ-инфицированных 
больных с уровнем CD4-лимфоцитов менее 
350 кл/мкл, не получавших антиретровирусную 
терапию, при осложнённом течении опоясываю-
щего герпеса концентрация ИЛ-6 значимо превы-
шала таковую в случае неосложнённого течения 
заболевания.

В процессе выздоровления у пациентов с ВИЧ-
инфекцией уровень ИЛ-6 нормализовался, дости-
гая уровня ВИЧ-негативного контроля. 

Была отмечена достоверная положительная 
динамика уровней CD4+ и CD8+-лимфоцитов 
в процессе выздоровления от опоясывающего гер-
песа, что свидетельствует о влиянии вируса на кле-
точный иммунитет. Снижение вирусной нагруз-
ки ВИЧ в процессе лечения может быть связано 
с прямым действием ацикловира.

Таким образом, повышенный уровень сыворо-
точного ИЛ-6 на фоне положительного ВИЧ-ста-
туса, низкого уровня CD4-лимфоцитов, лихора-
дочного синдрома и обильных высыпаний может 
служить признаком неблагоприятного течения за-
болевания с риском развития осложнений и дис-
семинации вируса варицеллазостер.
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Резюме
Цель исследования – анализ клинического течения 

и результатов лечения больных холерой в Приазовье. 
Материалы и методы. За период с 29.05.2011 г. по 

19.08.2011 г. зарегистрировано 33 случая заболевания 
холерой (32 взрослых и 1 ребенок) и 25 вибрионосителей 
(22 взрослых и 3 детей), которые были вызваны токси-
генными штаммами холерного вибриона Эль-Тор серо-
группы O1 Огава.

Результаты. Вероятными факторами передачи забо-
левания в г. Мариуполе являлись морская и речная вода, 
а также рыба, которая была выловлена в акватории го-
рода. Клиническое течение холеры у взрослых в большин-
стве случаев было типичным и характеризовалось водя-
нистой диареей, рвотой, отсутствием болей в животе, 
нормальной температурой тела, синдромом обезвожи-
вания. Средняя продолжительность диареи составила 
6,6 суток. У 46,9% наблюдались нетипичные симптомы: 
у 10 (31,3%) – боль в животе (у 1 больного схваткообраз-
ная, в 7 случаях локализовалась в эпигастральной обла-
сти, у 2 – по всему животу). У 5 пациентов (15,6%) от-
мечено повышение температуры тела до 37,2–37,7 °С. 
У 15 (46,9%) пациентов рвота сопровождалась выра-
женной тошнотой. Легкое течение холеры отмечено 
у 1 (3,1%), средней тяжести – у 14 (43,8%), тяжелое – 
у 17 (53,1%) больных. Дегидратация I степени уста-
новлена у 4 (12,5%), II – у 6 (18,7%), III – у 18 (56,3%), 
IV – у 4 (12,5%) пациентов. Вспышка холеры характе-
ризовалась преобладанием тяжелых форм болезни и вы-
раженной дегидратацией (III и IV степени), которая 
отмечена у 68,8% больных. Решающим фактором в те-
рапии больных холерой была своевременно начатая ре-
гидратационная терапия, в частности, введение рас-
твора «Трисоль». На фоне регидратационной терапии 
наблюдали гиперкалиемию в 9,4% случаев, сосудистую 
гипергидратацию у 9,4%, клеточную гипергидратацию 
у 3,1% больных. Летальные случаи на вспышке холеры не 
наблюдались. 

Abstract
The purpose of research is analysis of clinical course and 

treatment results of patients with cholera in the Azov area.
Materials and methods. During the period from 

29.05.2011 to 19.08.2011 33 cases of cholera (32 adults and 1 
child) and 25 vibrio carriers (22 adults and 3 children), which 
were caused by toxigenic strains of Vibrio cholera El Tor se-
rogroup O1 Ogawa.

Results. Likely factors of disease transmission in Mari-
upol are sea and river water, and the fish that were caught in 
the waters of the city. Typical and watery diarrhoea, vomit-
ing, abdominal pain and lack of normal body temperature, 
dehydration syndrome, characterized clinical cholera for 
adults in most cases. The mean duration of diarrhoea was 6,6 
days. At 46.9% observed atypical symptoms in 10 (31,3%) – 
abdominal pain (1 patient cramping in 7 cases, localized 
in the epigastria region, at 2-over stomach). In 5 patients 
(15,6%) had an increase in body temperature to 37,2–37,7 
degrees Celsius. In 15 (46,9%) patients had severe nausea 
accompanied by vomiting. Easy for cholera was observed in 
1 (3.1%), moderate – in 14 (43,8%), heavy – in 17 (53,1%) 
patients. Dehydration I level is set at 4 (12,5%), II – from 6 
(18,7%), III – in 18 (56,3%), IV – 4 (12,5%) patients. Cholera 
outbreak was characterized by a predominance of severe dis-
ease and severe dehydration (III and IV), which was observed 
in 68.8% of patients. The decisive factor in the treatment of 
cholera patients was initiated in a timely manner rehydration 
therapy, in particular the introduction of the solution «Tri-
sol». Against the background of rehydration therapy hyper-
kalaemia was observed in 9,4% of cases, vascular rehydra-
tion at 9,4%, the cell rehydration in 3,1% of patients. Fatal 
accidents cholera outbreaks have not been observed.

Conclusion. Clinical diagnosis of cholera and the provi-
sion of medical care in the prehospital phase were poor, indi-
cating the need for systematic conducting training seminars 
among experts of ambulance, as well as doctors of primary 
medical network. Cholera hospitals (or base hospitals) must 
be equipped with a mobile diagnostics (ultrasound, X-rays) 
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and modern laboratory equipment. The required list of drug 
supply cholera hospitals should be expanded in view of pos-
sible complications and comorbidities.

Key words: cholera, outbreak.

Заключение. Клиническая диагностика холеры и ока-
зание лечебной помощи на догоспитальном этапе были 
неудовлетворительными, что свидетельствует о не-
обходимости систематического проведения учебно-за-
четных семинаров среди специалистов СМП, а также 
врачей первичной врачебной сети. Холерные госпитали 
(или базовые лечебные учреждения) должны быть ос-
нащены передвижной диагностической (УЗИ, рентген) 
и современной лабораторной аппаратурой. Необходи-
мый перечень лекарственного обеспечения холерных 
госпиталей следует расширить с учетом возможных 
осложнений и сопутствующих заболеваний.

Ключевые слова: холера, вспышка.

Введение

Холера до настоящего времени остается акту-
альной проблемой современности и угрожает здо-
ровью населения многих стран. В 2011 г. Всемир-
ная ассамблея здравоохранения признала холеру 
значительной глобальной проблемой обществен-
ного здравоохранения и приняла резолюцию ВОЗ 
64.15, призывающую к реализации комплексного 
глобального подхода к контролю за холерой [1–2]. 
В 2012 г. зарегистрировано 251 428 случаев холеры 
в 51 стране мира, в 2013 г. – 129064 в 47, в 2014 г. – 
126 626 случаев в 31 государстве. Наибольшее коли-
чество больных холерой в 2014 г. зарегистрировано 
на Африканском континенте – 96 579 (76,27%). На 
Американском континенте выявлено 24 022 случаев 
(18,97%), в странах Азии – 6024 (4, 76%), Европы – 
1 (0,001%). Показатель летальности от холеры в 
мире в 2014 г. составил 1,28% [3]. Холерные вибри-
оны представлены двумя биоварами: V. cholerae 
biovar cholerae (классическая) и V. cholerae biovar 
eltor, а также сероварами V. cholerae O139 Bengal. 
Вспышки болезни вызывают две серогруппы V. 
cholerae – О1 и О139. Большинство вспышек бо-
лезни вызывает V. cholerae O1, в то время как серо-
вар О139, который был впервые идентифицирован 
в Бангладеш в 1992 г., встречается только на терри-
тории Юго-Восточной Азии. Вместе с тем, в 2000 г. 
выделен штамм V. cholerae О139, который включа-
ет ассоциированные с вирулентностью гены, спо-
собные к эпидемическому распространению [4]. 
Ученые Индии показали, что во внешней среде, 
именно в водной экосистеме, холерные вибрионы 
могут образовывать гены вирулентности, которые 
приводят к возникновению новых токсигенных 
штаммов в благоприятной для холерных вибри-
онов водной экосистеме. Отсюда – возможный 
экосистемный пусковой механизм развития эпи-
демий и вспышек при холере [5]. Важное значение 
имеет изучение генетической организации генов 
серотипа О139, выделенных в странах СНГ от боль-
ных людей и из объектов внешней среды. Опреде-
лены 2 фага, участвующих в амплификации гена 
токсинообразования холерного вибриона. Таким 

образом, в природе происходит процесс образова-
ния нового высокопатогенного клона возбудителя 
холеры О139 серогруппы, что имеет отношение к 
возникновению новой восьмой пандемии холеры 
[6]. Донецкая область относится к территории 1 
типа по риску возникновения холеры. Результаты 
40-летнего эпидемиологического и экологического 
мониторинга холеры показали, что в г. Мариуполе 
длительное время наблюдается выделение холер-
ного вибриона из воды Азовского моря, а среди 
жителей регистрировались случаи холеры, вибри-
ононосительства и локальных вспышек (1994 г., 
1999 г.). Таким образом, в городе сформировался 
эндемический очаг холеры [7]. Выделение холер-
ного вибриона 01 серогруппы из вод моря и рек 
происходит ежегодно, независимо от регистрации 
случаев заболевания холерой и вибрионоситель-
ства среди людей. За период с 2001 по 2014 г. из 
окружающей среды было выделено 174 авирулент-
ных культур холерного вибриона О1 серогруппы 
Огава и Инаба биовара Эль-Тор. Причинами этого 
являются залповые сбросы неочищенных канали-
зационных стоков, постоянные сбросы без очист-
ки промышленных стоков, отсутствие очистных 
сооружений ливневых стоков, недостаточное обе-
спечение населения качественной питьевой во-
дой, высокая нагрузка на пляжи [8]. Вместе с тем, 
учеными ГУ «Украинская противочумная станция 
МОЗ Украины» высказано предположение, что 
эпидемически опасный штамм холерного вибрио-
на О1 биовара Эль-Тор был завезен в г. Мариуполь 
туристами, которые прибыли из неблагополучных 
по холере стран в первой декаде мая 2011 г. Завоз 
возбудителя холеры мог произойти лицами, кото-
рые не обращались за медицинской помощью, за-
нимались самолечением или были бессимптомны-
ми носителями тоскигенного штамма холерного 
вибриона, который с выделениями попал в хозяй-
ственно-бытовые стоки [9]. 

Цель исследования – анализ клинического 
течения и результатов лечения больных холерой 
в Приазовье. 
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Материалы и методы

За период с 29.05.2011 г. по 19.08.2011 г. за-
регистрировано 33 случая заболевания холерой 
(32 взрослых и 1 ребенок) и 25 вибрионосителей 
(22 взрослых и 3 детей), которые были вызваны 
токсигенными штаммами холерного вибриона 
Эль-Тор серогруппы O1 Огава, который скло-
нен к эпидемическому распространению. Среди 
взрослых больных холерой 29 проживали в г. Ма-
риуполе, 1 пациентка – в Волновахском районе 
Донецкой области, 2 жителя России, прибывшие 
на отдых на Азовское побережье. Вибрионоси-
тели были зарегистрированы в г. Мариуполе, 
Макеевке и Волновахском районе. Заболевания 
и вибрионосительство в Волновахском районе 
и г. Макеевке эпидемиологически были связаны 
с г. Мариуполем. 

Результаты и обсуждение

За период существования очага поражен-
ность холерой населения города составила 10,8 на 
100 тыс. Заболевание зарегистрировано во всех 
4 районах г. Мариуполя. На основании эпидеми-
ологического анализа, результатов лабораторных 
исследований при вспышке холеры в 2011 г. сде-
лан вывод, что вероятными факторами передачи 
заболевания в г. Мариуполе являются морская 
и речная вода, а также рыба, которая была вылов-
лена   в акватории города. Определены возможные 
места поступления возбудителя в реку Кальмиус 
и Азовское море с ливневыми стоками, в которые 
попадают хозяйственно-фекальные несанкциони-
рованные сбросы. Способствовала загрязнению 
возможная фильтрация содержимого выгребных 
ям, расположенных в неканализированной части 
города вблизи с указанными водоемами, в усло-
виях высокого стояния грунтовых вод, которое 
усиливалось во время дождевых осадков и приво-
дило к заражению рыбы. По результатам эпиде-
миологического анализа возможными факторами 
передачи инфекции среди больных и носителей 
в г. Мариуполе были определены: морская вода – 
в 7 случаях (13,0%), речная вода – в 6 случаях 
(11,1%), рыба ‒ в 26 (48,1%), техническая вода на 
промышленных предприятиях – в 2 (3,7%), ручей 
на одной из улиц – в 2 (3,7%), контактно-бытовой 
путь – в 6 случаях (11,1%), не установлены факто-
ры инфицирования – у 5 заболевших (9,3%). Из 
объектов окружающей среды выделено 35 культур 
холерного вибриона, из которых 31 была полно-
стью идентична вызвавшим заболевание у людей. 

Холера диагностирована у взрослых больных 
в возрасте 25–90 лет: мужчин было 20 (62,5%), 
женщин – 12 (37,5%). Возрастной состав пациен-
тов: 25–29 лет – 4 (12,5%), 31–40 лет – 3 (9,4%), 
41–50 лет – 6 (18,8%), 51–60 лет – 7 (21,9%), 

61–70 лет – 10 (31,3%) больных, более 70 лет 
(в том числе 90-летняя больная) – 2 (6,25%) паци-
ента. Таким образом, пожилые больные составили 
59,4%. Среди заболевших 32,0% работали на пред-
приятиях города, пенсионеров было 20,8%, лиц без 
определенного места жительства – 9,3%, злоупо-
требляющих алкоголем – 43,6%. В первый день 
болезни за медицинской помощью обратились 
9 больных (28,1%), на 2–3-й день – 13 (40,6%), поз-
же –10 пациентов (31,3%). Следует отметить, что 
3 больных госпитализированы на 7–8-й дни забо-
левания. 13 пациентов пытались лечиться самосто-
ятельно. В холерный госпиталь после обращения 
за медицинской помощью было направлено лишь 
8 больных, в провизорное отделение – 24. Брига-
дами СМП холера диагностирована лишь в 2 слу-
чаях. Несмотря на неблагополучную эпидемио-
логическую ситуацию в городе и необходимость 
оказания неотложной регидратационной терапии 
на этапе транспортировки, больным устанавлива-
ли диагнозы «острый гастроэнтероколит», «пище-
вая токсикоинфекция», а лечение ограничивалось 
введением изотонических растворов, мезатона, 
дексаметазона, 40% раствора глюкозы. В прови-
зорном отделении дежурные врачи (терапевты 
и другие специалисты) несвоевременно устанав-
ливали диагноз холеры, не в полном объеме осу-
ществляли инфузионную терапию, применяя 
изотонические растворы глюкозы, хлористого на-
трия, что способствовало развитию тяжелых форм 
заболевания и возникновению таких серьезных 
осложнений, как дегидратационный шок и острая 
почечная недостаточность. Клиническое течение 
холеры в большинстве случаев было типичным и 
характеризовалось водянистой диареей, рвотой, 
отсутствием болей в животе, нормальной темпе-
ратурой тела, синдромом обезвоживания. Стул 
с частотой 4–6 раз в сутки отмечен у 2 (6,25%), 
10–15 раз – у 26 (81,25%), 20–25 раз – у 4 (12,5%) 
пациентов, среди которых один больной характе-
ризовал частоту стула как «бесчетное количество 
раз» в сутки. Средняя продолжительность диареи 
составила 6,6 суток (от 5 до 10 дней) и коррелиро-
вала со сроком поступления в госпиталь, а также 
наличием сопутствующих заболеваний органов 
пищеварения (хронический панкреатит, холе-
цистит, гастродуоденит, энтероколит). Рвота на-
блюдалась у 18 больных холерой (56,3%), при этом 
только у 2 пациентов она появилась одновремен-
но с поносом, в других случаях – на 2–3-е сутки 
на фоне выраженной диареи и обезвоживания, 
была обильной и повторной. Вместе с тем, у части 
больных (46,9%) наблюдались нетипичные сим-
птомы: у 10 (31,3%) – боль в животе (у 1 больно-
го схваткообразная, в 7 случаях локализовалась в 
эпигастральной области, у 2 – по всему животу). 
У 5 пациентов (15,6%) отмечено повышение темпе-
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ратуры тела до 37,2–37,7 °С. У 15 (46,9%) пациен-
тов рвота сопровождалась выраженной тошнотой. 
При оценке тяжести заболевания учитывали не 
только степень дегидратации, но и возраст боль-
ных, характер и выраженность сопутствующих 
заболеваний, осложнения. Между степенью обе-
звоживания и тяжестью холеры не во всех случа-
ях была абсолютная корреляция. Так, у 4 больных 
с тяжелым течением холеры не наблюдались судо-
роги и значительные признаки обезвоживания, а 
у 2 больных со среднетяжелым течением болезни 
отмечены выраженные судороги в мышцах ног. 
Легкое течение холеры отмечено у 1 (3,1%), сред-
ней тяжести – у 14 (43,8%), тяжелое – у 17 (53,1%) 
больных. Степень обезвоживания определя-
ли с учетом общепризнанных критериев. Деги-
дратация I степени установлена у 4 (12,5%), II – 
у 6 (18,7%), III – у 18 (56,3%), IV – у 4 (12,5%) па-
циентов. Таким образом, данная вспышка холеры 
характеризовалась преобладанием тяжелых форм 
болезни и выраженной дегидратацией (III и IV сте-
пень), которая отмечена у 68,8% больных.

Среди сопутствующих заболеваний преобла-
дали ишемическая болезнь сердца и гипертони-
ческая болезнь. Хронический гепатит (алкоголь-
ный) выявлен у 3 (9,4%), внегоспитальная пневмо-
ния – у 2 (6,25%), туберкулез легких – у 1 (3,1%), 
сахарный диабет – у 2 (6,25% ), хронический хо-
лецистит – у 1 (3,1%), хронический панкреатит – 
у 3 (9,4%), язвенная болезнь двенадцатиперстной 
кишки – у 2, аденома предстательной железы – 
у 2 (6,25%), фурункул бедра – у 1 (3,1%), ожог сто-
пы – у 1 (3,1%), ХОЗЛ – у 3 (9,4%), бронхиальная 
астма – у 1 (3,1%), хронический пиелонефрит – 
у 2 ( 6,25%), эпилепсия – у 1 (3,1%), ВИЧ-инфекция 
III клиническая стадия – у 1 (3,1%), псориаз – у 1 
(3,1%), хронический лимфолейкоз – у 1 (3,1%) 
больных. При обследовании больных, находив-
шихся на лечении в холерном госпитале, среди 
указанных фоновых заболеваний впервые диагно-
стированы туберкулез легких, хронический лим-
фолейкоз, внегоспитальная пневмония. У 4 боль-
ных развилась алкогольная энцефалопатия с дели-
риозным синдромом, из них у 1 пациента – с по-
терей сознания и клиникой отека мозга на фоне 
диареи и выраженной преренальной почечной 
недостаточности (уровень креатинина достигал 
1164,6 мкмоль /л).

Анализ крови характеризовался лейкоцито-
зом у 43,5% (содержание лейкоцитов от 4,6 до 
19,7×109/л, средний показатель – 9,2×109/л). Сред-
ний показатель палочкоядерных элементов – 
20,8%. Гемоглобин был повышен у 65,6% пациентов 
(средний показатель – 138,8 г/л). Эритроцитоз 
отмечен у 21,9% больных. Ускоренная СОЭ на-
блюдалась у 45,8% пациентов, данный показатель 
колебался от 19 до 60 мм/ч, (средний уровень – 

18,8 мм/ч). Гематокрит не коррелировал со степе-
нью обезвоживания (средний показатель – 0,46). 
У 52% больных выявлялись изменения в мочевом 
осадке: альбуминурия, лейкоцитурия, эритроци-
турия. Преренальная острая почечная недостаточ-
ность развилась у 12 больных холерой (48%). Уро-
вень мочевины в крови был повышен у 32% боль-
ных от 9,0 до 28,8 ммоль/л (средний показатель – 
17,9 ммоль/л). Показатель креатинина колебался 
от 132,7 до 1164,6 мкмоль/л (средний показатель – 
527,7 мкмоль/л). У всех пациентов этой группы на-
блюдалась дегидратация III–IV степени. Продол-
жительность почечной недостаточности в среднем 
составила 6,8 дней.

Решающим фактором в терапии больных холе-
рой была своевременно начатая регидратацион-
ная терапия, в частности, введение раствора «Три-
соль». Для расчета объема жидкости, вводимой 
внутривенно с целью первичной регидратации 
в течение 3–4 ч, использовали формулу:

V = P ×% × 10, 

где Р ‒ вес больного, % – степень дегидратации. 
В течение 1–1,5 ч терапии вводилось до 40–

50% необходимого для первичной регидрата-
ции объема жидкости. При прекращении рвоты, 
уменьшении объема стула, восстановлении диуре-
за не менее 1 мл/кг/ч, стабилизации показателей 
гемодинамики, улучшении тургора кожи струйное 
введение жидкости замещали на дальнейшее ка-
пельное вливание раствора «Трисоль» (со скоро-
стью 5–10 мл/мин) и прием раствора «Регидрон» 
вовнутрь. Согласно полученной чувствительности 
возбудителя к антибиотикам 10 больных (31,3%) 
получали норфлоксацин в дозе 1000 мг/сут, дру-
гим больным (22) назначали доксициклин в дозе 
200 мг/сут в течение 5–7 дней. Двум больным 
норфлоксацин был заменен на доксициклин, кото-
рый оказался более эффективным и способство-
вал быстрейшей нормализации стула и элимина-
ции возбудителя. Мы не обнаружили достоверных 
различий в эффективности этих препаратов. До-
полнительно все пациенты получали ферменты, 
пробиотики, препараты, корригирующие сопут-
ствующие заболевания и синдромы. Среди ослож-
нений, которые являются типичными для регидра-
тационной терапии, наблюдались:

1. Гиперкалиемия у 3 больных (9,4%), основ-
ными проявлениями которой были брадикардия, 
аритмия, увеличение содержания калия в крови 
более 6,0 ммоль/л. Коррекция регидратационной 
терапии осуществлялась введением глюконата 
кальция, 400–200 мл 20–40% раствора глюкозы 
с инсулином;

2. Сосудистая гипергидратация у 3 пациентов 
(9,4%), при этом на фоне струйной инфузии рас-
твора «Трисоль» появлялись хрипы в легких, та-
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хипноэ, уменьшался индекс гематокрита. С целью 
купирования осложнения ограничивали (но не 
прекращали!) скорость введения солевого рас-
твора, дополнительно применяли внутривенно ла-
зикс, эуфиллин, трентал;

3. Клеточная гипергидратация у 1 больного 
(3,1%), который страдал хроническим алкоголиз-
мом, энцефалопатией смешанного генеза (алко-
гольная и посттравматическая). У данного паци-
ента холера сопровождалась III степенью обезво-
живания, осложнилась острой почечной недоста-
точностью. На фоне регидратационной терапии 
возникли симптомы отека головного мозга: рвота, 
потеря сознания, генерализованные клонико-то-
нические судороги. Не прекращая регидратацию, 
больному применяли оксибутират натрия 0,5 мл, 
седуксен 0,1/кг, L-лизина эсцинат, трентал, декса-
метазон, актовегин. 

 Кроме указанных осложнений, у 90-летней 
больной холерой на 4-й день лечения основно-
го заболевания появилась боль в верхнем фланге 
живота, симптомы раздражения брюшины, вырос 
лейкоцитоз в крови, сонографически были опре-
делены признаки деструктивного холецистита, 
в связи с чем осуществлена лапароскопическая 
холецистэктомия. Послеоперационный период ос-
ложнился госпитальной двусторонней пневмони-
ей. Больная полностью выздоровела. 

Летальные случаи на вспышке холеры не на-
блюдалось. Все больные и вибрионосители выздо-
ровели и были выписаны из госпиталя.

Заключение

На вспышке холеры зарегистрировано 33 слу-
чая заболевания (32 взрослых и 1 ребенок) и 25 ви-
брионосителей (22 взрослых и 3 ребенка), которые 
были вызваны токсигенными штаммами холер-
ного вибриона Эль-Тор серовар O1 Огава. Веро-
ятными факторами передачи заболевания была 
морская и речная вода, а также рыба, выловленная 
в акватории города. Вспышка холеры характеризо-
валась преобладанием типичных и тяжелых форм 
болезни (53,1%). Дегидратация I степени выявлена 
у 12,5%, II – у 18,7%, III – у 56,3%, IV – у 12,5% па-
циентов. Средняя продолжительность диареи со-
ставила 6,6 суток. На фоне регидратационной те-
рапии наблюдали гиперкалиемию в 9,4% случаев, 
сосудистую гипергидратацию у 9,4%, клеточную 
гипергидратацию у 3,1% больных. Летальные слу-
чаи на вспышке холеры не наблюдались. 

При организации лечебно-диагностической 
помощи в очаге холеры были выявлены недостат-
ки, которые необходимо учитывать в возможных 
очагах инфекционных заболеваний. Клиническая 
диагностика холеры и оказание лечебной помо-
щи на догоспитальном этапе была неудовлетво-
рительной, что свидетельствует о необходимости 

систематического проведения учебно-зачетных 
семинаров среди специалистов СМП и врачей 
первичной врачебной сети. Холерные госпитали 
(или базовые лечебные учреждения) должны быть 
оснащены передвижной диагностической аппара-
турой (УЗИ, рентген), а также современной лабо-
раторной аппаратурой для динамического опре-
деления электролитного состава и относительной 
плотности плазмы. Необходимый перечень ле-
карственного обеспечения холерных госпиталей 
следует расширить с учетом возможных осложне-
ний и сопутствующих заболеваний (антибиотики 
для парентерального введения, ангиопротекторы, 
гормональные и метаболические препараты, фер-
менты, энтеросорбенты, пробиотики и т. д.). Ком-
плексный подход к борьбе с холерой и создание 
условий, исключающих ее распространение, явля-
ется гарантом эпидемического благополучия для 
населения и гостей Приазовья.
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Введение

До настоящего времени существуют трудности 
в дифференциальной диагностике туберкулёза 

возможности иммунологичесКих методов  
в дифференциальной диагностиКе сарКоидоза  
и туберКулеза органов дыхания
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Immunological methods in diagnosis of sarcoidosis end tuberculosis of lung 
M.А. Belokurov, A.А. Starshinova, V.Yu. Zhuravlev, L.D. Kiruchina, М.V. Pavlova, I.V. Chernokhaeva, L.I. Archakova, 
A.R. Kozak, V.A. Tsinzerling, P.K. Yablonskii
Saint-Petersburg Science Research Institute of Phthisiopulmonology, Saint-Petersburg, Russia 

Резюме. Дифференциальная диагностика саркои-
доза и туберкулеза органов дыхания до настоящего 
времени представляет значительные трудности. Ча-
стота ошибок при постановке диагноза составляет 
более чем 40% (Визель А.А., 2013). Значение иммуноло-
гических методов в дифференциальной диагностике с 
саркоидоза и туберкулеза не определено, что послужи-
ло основанием для настоящего исследования. В ФГБУ 
«СПб НИИФ» Минздрава России было обследовано 66 
пациентов с изменениями в легких и внутригрудных 
лимфатических узлах за период с 2013 по 2014 г. Все диа-
гнозы были доказаны с применением гистологического 
и бактериологического методов. Пациенты были раз-
делены на две группы: I группа (n = 32) – туберкулезом 
легких; группа II (n = 17) – саркоидозом органов дыхания 
II ст. и обследованы с постановкой иммунологических 
тестов (проба Манту с 2ТЕ, проба с Диаскинтестом® 
(ДСТ), QuantiFERON ®-TB Gold (QFT) и Т.-SPOT.TB тест 
(T-SPOT). Достоверные различия были получены при 
сравнении положительных и отрицательных результа-
тов тестов (p˂0,001) в I и II группе. Диагностическое 
значение тестов: проба Манту с 2ТЕ (ДЧ – 84,4% , ДС – 
40,0%, ДЭ –70,2%, ПЗПР – 75,0%, ПЗОР – 54,5%); QFT 
(ДЧ – 74,2%, ДС – 88,2%, ДЭ – 79,2%, ПЗПР – 92,0%, 
ПЗОР – 65,2%); T.SPOT (ДЧ – 80,6%, ДС – 87,5%, ДЭ – 
83,0%, ПЗПР – 92,6%, ПЗОР – 70,0%); ДСТ (ДЧ – 81,3%, 
ДС – 94,1%, ДЭ – 85,7%, ПЗПР – 96,3 %, ПЗОР – 72,7%). 
Выводы: диагностическое значение иммунологических 
тестов QFT, TB.SPOT и ДСТ значительно выше был 
в сравнении с пробой Манту с 2ТЕ. Применение данных 
методов может существенно помочь в дифференциаль-
ной диагностике туберкулеза и саркоидоза. 

Ключевые слова: саркоидоз, туберкулез, диффе-
ренциальная диагностика, иммунологические методы, 
T-SPOT.TB.тест, Диаскинтест, QuantiFERON-TB Gold.

Abstract.
Differential diagnosis disseminated diseases provides 

sarcoidosis and tuberculosis. Frequency of mistakes consists 
over 40% [Visel AA, 2013]. That’s why including of new di-
agnosis methods is weary important. Оbjective: to indicat 
diagnosis value of immunologic methods in differential di-
agnosis with sarcoidosis and tuberculosis. In the department 
of phthisiopulmonology were examined 66 patients with lung 
over 2013 to 2014. Complex of examination included: ex-
amination of the respiratory excretion material (sputum) for 
detection of MBT using laboratory methods, X-ray examina-
tion (computed tomography), histological examination after 
transbronchial biopsy of lung tissue. All of diagnosis were 
proved by histological and bacteriological methods. After 
complex of examination patients were divided in two groups: 
I group (n=32) – pulmonary TB; II group (n=17) – sarcoid-
osis II study. All of patients were examined with immunologic 
tests (tuberculin skin test (TST), Diaskintest® (DST) Quan-
tiFERON ®-TB Gold (QFT) and T.-SPOT.TB test (T-SPOT). 
In the I group this tests was significant different positive 
results with QFT (78,1%), T-SPOT (71,9%), DST (81,3%) in 
comparison with negative results of this tests (p˂0,001). Di-
agnostic value was: TST (DSe – 84,4%, DSp – 40,0%, Dv – 
70,2%, PVPR – 75,0%, PVNR – 54,5%); QFT (DSe – 74,2%, 
DSp – 88,2%, Dv – 79,2%, PVPR – 92,0%, PVNR – 65,2%); 
TB.SPOT (DSe – 80,6%, DSp – 87,5%, Dv – 83,0%, PVPR – 
92,6%, PVNR – 70,0%); DST (DSe – 81,3%, DSp – 94,1%, 
Dv – 85,7%, PVPR – 96,3%, PVNR – 72,7%); Сonclusion: 
diagnostic value of immunologic tests QFT, TB.SPOT and 
DST was more significantly higher in comparison with TST. 
The use of immunological tests can help in differential diag-
nosis of tuberculosis and sarcoidosis.

Key words: sarcoidosis, tuberculosis, differential diag-
nosis, immunological methods, T-SPOT.TB.test, Diaskintest, 
QuantiFERON-TB Gold.

и саркоидоза органов дыхания [1, 2] в связи с от-
сутствием специфических клинико-рентгеноло-
гических и морфологических признаков грануле-
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в диагностике туберкулезной инфекции [23–27]. 
Однако на сегодняшний день место данных техно-
логий в дифференциальной диагностике туберку-
леза и саркоидоза органов дыхания не определено 
и исследований по изучению их диагностической 
значимости не проводилось, что явилось основа-
нием для настоящего исследования. 

Цель исследования – повышение эффектив-
ности дифференциальной диагностики саркоидо-
за и туберкулеза органов дыхания с применением 
иммунологических методов.

Материалы и методы

За период с 2013 по 2014 г. на базе ФГБУ «СПб 
НИИФ» Минздрава России проведено про-
спективное сравнительное исследование с изу-
чением результатов иммунологических методов 
(пробы Манту с 2ТЕ, пробы с Диаскинтестом®, 
QuantiFERON®-TB Gold, Т.-SPOT.TB. теста) в диф-
ференциальной диагностике туберкулеза и сар-
коидоза органов дыхания у 66 пациентов, из ко-
торых 48,5% (32) мужчины и 51,5% (44) женщины, 
преимущественно в возрастной группе от 26 до 
45 лет – 57,6% (38), значительно меньше пациен-
тов в возрасте от 46 до 65 лет – 27,8% (17) и от 18 до 
25 лет – 14,6% (11) случаев. Диагноз был установ-
лен на основании данных клинического, рентгено-
логического, бактериологического и гистологиче-
ского исследований. 17 пациентов были исключе-
ны в связи с отсутствием у них гранулематозного 
воспаления по результатам патоморфологическо-
го исследования диагностического материала.

В исследовании был проведен анализ 49 чело-
век. В большинстве случаев (71,4%; 35) заболева-
ние было выявлено при проведении профилакти-
ческой ФЛГ, и лишь около трети (28,6% (14) обра-
тилось к врачу с жалобами. Среди жалоб преоб-
ладал кашель (34,7% (17), несколько реже встре-
чались гипертермия (14,3% (7) и потливость (10,2% 
(5), а в единичных случаях одышка (4% (2), боль 
в грудной клетке (4% (2), снижение аппетита (2 % 
(1). Рентгенологические изменения были преиму-
щественно представлены очагами, которые встре-
чались в 95,9% (47). В 40,8% (20) случаев выявлялись 
инфильтраты, при этом у половины пациентов 
(51,0%; 25) изменения были единичные, в 49,0% (24) 
случаев – множественные, у трети (30,6% (15) – 
односторонние, а у двух третей (69,4%; 34) – дву-
сторонние изменения в легких. Лимфаденопатия 
встречалась в 67,3% (33) случаев.

Всем пациентам был выполнен диагностиче-
ский комплекс исследований с оценкой: клини-
ческой и респираторной симптоматики, резуль-
татов лабораторной диагностики респираторно-
го материала на наличие МБТ с использованием 
бактериоскопии, посева на плотные питательные 

матозных заболеваний [3, 4, 5]. Число ошибок при 
постановке диагноза, по данным разных авторов, 
составляет от 40 до 60% [6–9]. 

В условиях отсутствия у данного контингента 
пациентов бактериовыдения при подозрении на 
туберкулез с целью верификации диагноза про-
водят диагностические операции (видеоторако-
скопию, видеомедиастиноскопию), которые могут 
сопровождаться как послеоперационными ос-
ложнениями, так и летальностью [10]. Недостат-
ком данных способов является их инвазивность. 
Трансбронхиальная биопсия может приводить 
к развитию пневмоторакса и/или кровотечения 
[11]. Получение диагностического материала для 
проведения стандартного патоморфологического 
исследования, к сожалению, не всегда приводит 
к получению необходимого результата в связи 
с отсутствием четких морфологических критери-
ев для дифференциальной диагностики, что не по-
зволяет получить полную уверенность в точности 
клинического диагноза [6, 8]. 

Многие годы в стандартный комплекс диффе-
ренциальной диагностики туберкулеза и сарко-
идоза органов дыхания совместно с другими ме-
тодами проводят оценку результатов пробы Ман-
ту 2ТЕ, которая в течение многих лет оставалась 
единственным доступным методом иммунологи-
ческой диагностики туберкулеза. Однако прове-
денные в последние годы исследования показали, 
что проба Манту с 2 ТЕ имеет высокую чувстви-
тельность (86%), но низкую специфичность (30,5%) 
в диагностике туберкулезной инфекции [12–17]. 
У пациентов с нетуберкулезными заболеваниями 
в 41,5% случаев отмечается положительная реак-
ция на туберкулин, так же, как при туберкулезе 
(45,5%) [18, 19]. 

В последние годы в мировой практике приме-
няются IGRA – тесты (QuantiFERON®-TB Gold, 
T.-SPOT. TB. тест) и в Российской Федерации 
с 2009 г. внедрена проба с Диаскинтестом. Появле-
ние данных методов стало возможным после рас-
шифровки генома микобактерий туберкулеза [12, 
13, 20, 21, 22]. В настоящий момент выделена груп-
па белков, экспрессирующихся при размножении 
микобактерий, кодируемых в зоне RDI (region 
of difference), названных ESAT-6 и CFP-10. Гены, 
кодирующие эти белки, присутствуют в геноме 
микобактерий туберкулеза, патогенных штаммов 
M. bovis и отсутствуют у всех штаммов вакцин 
БЦЖ и у часто встречающихся нетуберкулез-
ных микобактерий, за исключением M. kansasii, 
M. szulgai и M. marinum, что позволило прогнози-
ровать увеличение специфичности тестов, разра-
ботанных на основе использования этих белков. 
Проведенные в последние годы исследования 
указывают на высокую информативность данных 
методов (IGRA-тестов и пробы с Диаскинтестом) 
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ческой и респираторной симптоматики, данные 
которого приведены в таблице 1.

Таблица 1

Сравнение клинической и респираторной 
симптоматики в группах

Симптомы Группы сравнения (%/ n)

I группа (n=32) – 
ТОД

II группа (n=17) – 
саркоидоз органов 

дыхания

Гипертермия 12,5 (4) 17,6 (3)

Потливость 6,3 (2) 17,6 (3)

Снижение 
массы тела

0 0

Снижение 
аппетита

3,1 (1) 0

Боль в грудной 
клетке

6,3 (2) 0

Кашель 34,4 (11) 35,3 (6)

Одышка 3,4 (1) 5,9 (1)

Как видно из таблицы 1, существенных разли-
чий в группах при сравнении клинико-респира-
торной симптоматики не было получено.

Далее проводилось сравнение рентгенологи-
ческих данных, которые позволяют оценить из-
менения в легочной ткани и лимфатических узлах 
средостения, характерные для саркоидоза и ту-
беркулеза органов дыхания. Данные результатов 
сравнения представлены в таблице 2.

Достоверные различия между группами были 
получены по увеличению размеров лимфатиче-
ских узлов средостения более чем на 1,0 см (100,0 
(II) против 50,0 (I), где χ2 = 12,62, p˂0,001). При 
саркоидозе органов дыхания (II) очаговые изме-
нения в легких определялись достоверно чаще, 
чем при туберкулезе (70,6 (II) против 37,5 (I), где 
χ2 = 4,86, p˂0,05). В то же время при туберкуле-
зе органов дыхания достоверно часто встреча-
лись односторонние (40,6 (I) против 11,8 (II), где 
χ2 = 4,35, p˂0,05) и единичные (62,5 (I) против 29,4 
(II), где χ2 = 4,86, p˂0,05) внутрилегочные уплот-
нения легочной ткани. 

Полученные данные позволили рассчитать 
показатели диагностической значимости клини-
ческой и рентгенологической симптоматики, на 
основании которых, как правило, проводится по-
становка диагноза при отсутствии данных о бак-
териовыделении или при отсутствии патоморфо-
логического исследования диагностического мате-
риала (табл. 3).

среды (Левенштейна-Йенсена, Финна 2), посе-
ва на жидкую питательную среду BACTEC MGIT 
960, и молекулярно-генетических методов опре-
деления ДНК МБТ в режиме реального времени 
с использованием системы амплитуд – RW (про-
изводитель «Синтол», Россия, GeneXpert), рент-
генологических (рентгенографию грудной клетки 
в двух проекциях, МСКТ органов грудной клетки) 
методов исследования. После распределения па-
циентов на группы всем был проведен иммуноге-
нетический комплекс обследования с постановкой 
пробы Манту с 2ТЕ, пробы с Диаскинтестом®, 
QuantiFERON®-TB Gold, Т.-SPOT.TB теста.

Всем пациентам, у которых диагноз не был под-
твержден лабораторными методами, проводилась 
чрезбронхиальная биопсия, а в дальнейшем при 
недостаточном количестве материала – видеото-
ракоскопия с целью гистологической верифика-
ции диагноза.

Операциронный и биопсийный материал фик-
сировался в формалине. Приготовленные стан-
дартным образом парафиновые срезы окрашива-
лись гематоксилином-эозином и по Цилю – Ниль-
сену, а в отдельных наблюдениях и с использова-
нием ПАС-реакции. Все микроскопические пре-
параты коллегиально оценивались в лаборатории 
патоморфологии СПбНИИФ, а в части случаев 
дополнительная независимая экспертиза проводи-
лась и сотрудниками других учреждений. Диагноз 
саркоидоз считался установленным морфологиче-
ски в том случае, если к такому заключению приш-
ли все эксперты. 

По результатам обследования пациенты были 
разделены на 2 группы: I группа (n=32) – с гисто-
логически или микробиологически подтвержден-
ным туберкулезом органов дыхания (ТОД); II груп-
па (n=17) – с гистологически верифицирован-
ным саркоидозом органов дыхания. 

Обработка материала проводилась с использо-
ванием программ Statistiсa 7.0. Применялся кри-
терий хи-квадрат (χ2). Различия считались значи-
мыми при р<0,05. Проводился расчет показателей 
диагностической значимости: диагностической 
чувствительности (ДЧ), диагностической специ-
фичности (ДС), диагностической информативно-
сти (ДИ), положительной прогностической значи-
мости результата (ППЗР), отрицательной прогнос-
тической значимости результата (ОПЗР).

Результаты и обсуждение

После выделения наиболее значимых симпто-
мов в группах было проведено сравнение клини-
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Иммунологические методы могут существенно 
повысить эффективность диагностики туберку-
леза. Был проведен анализ полученных при имму-
нологическом обследовании данных. Результаты 
IGRA (interferon gamma release assay) – тестов 
(QuantiFERON®-TB Gold (QFT), Т.-SPOT.TB. тест 
(T.-SPOT)) представлены в таблице 4.

В группах получены достоверные различия 
между положительными результатами T-.SPOT 
(78,1% (I) против 11,8% (II), где χ2 = 19,76, p˂0,001), 
так же, как по QFT (71,9% (I) против 11,8% (II), где 
χ2 = 16,05, p˂0,001). Отрицательные результаты те-
стов как по T-.SPOT (82,3% (II) против 18,8% (I), где 
χ2 = 18,59, p˂0,001), так и по QFT (88,2% (II) против 
25,0% (I), где χ2 = 17,82, p˂0,001 соответственно) в 
группах также имели достоверные различия. По-
ложительные и отрицательные результаты QFT и 
T.SPOT тестов в группах были сопоставимы.

Далее проведено сравнение результатов те-
стов in vivo (проба с Диаскинтестом (ДСТ) и пробы 
Манту с 2 ТЕ в I и во II группах (табл. 5).

Таблица 3

Показатели диагностической значимости 
клинической и рентгенологической 

симптоматики в группах

Методы ДЧ ДС ДЭ ППЗП ППЗО

Клинический 54,9 40,9 47,8 71,1 38,2

Рентгенологический 64,7 81,2 75,5 64,7 81,2

Низкую диагностическую значимость имеет 
клинико-респираторная симптоматика. Рентгено-
логические изменения показывают низкую чув-
ствительность при высокой специфичности, что 
имеет значение при постановке диагноза саркои-
доза, но приводит к большому числу ошибок при 
диагностике туберкулеза органов дыхания. Полу-
ченные данные требуют внедрения новых мето-
дов, которые могут улучшить дифференциальную 
диагностику саркоидоза и туберкулеза органов 
дыхания. 

Таблица 4

Результаты QFt и t.sPot тестов в группах

Группы T-.SPOT. TB. тест (Т-SPOT) (%/n) QuantiFERON®-TB Gold (QFT) (%/n)

Отриц. Сомнит. Полож. Отриц. Сомнит. Полож.

I группа
(n=32) – ТОД

18,8
(6)

3,1
(1)

78,1*
(25)

25,0
(8)

3,1 
(1)

71,9*
(23)

II группа (n=17) – саркоидоз 
органов дыхания

82,3**
(14)

5,9
(1)

11,8
(2)

88,2**
(15)

– 11,8
(2)

* p˂0,001 – при сравнении положительного результата теста в I и II группах;
**p˂0,001 – при сравнении отрицательного результата теста в I и II группах.

Таблица 2

Сравнение рентгенологических изменений в группах

Группы Внутрилегочные уплотнения легочной ткани и увеличение ВГЛУ (%/n)

По количеству По размерам По однородности ВГЛУ
ед
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I группа
(n=32) – ТОД

62,5*
(20)

37,5
(12)

40,6*
(13)

59,4
(19)

96,9
(31)

46,9
(15)

91
(61)

9,4
(3)

50,0
(16)

II группа 
(n=17) – 
саркоидоз 
органов 
дыхания

29,4
(5)

70,6*
(12)

11,8
(2)

88,2
(15)

100,0
(17)

29,4
(5)

100,0
(17)

0 100,0*
(17)

* p˂0,05 – при сравнении положительного результата теста в I и II группах;
** p˂0,001 – при сравнении положительного результата теста в I и II группах.
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стов сопоставимы друг с другом, где наиболее значи-
мыми оказываются T.SPOT тест и ДСТ. Исключение 
составляет проба Манту с 2 ТЕ, так как её низкая спец-
ифичность свидетельствует о нецелесообразности ее 
применения в комплексе дифференциальной диагно-
стики саркоидоза и туберкулеза органов дыхания. 

Выводы

1. Клинические и рентгенологические методы 
показали низкую диагностическую значимость 
в дифференциальной диагностике туберкулеза 
и саркоидоза туберкулезной инфекции, что может 
служить причиной большого числа ошибок при 
постановке диагноза туберкулеза.

2. Результаты иммунологических тестов (пробы 
с Диаскинтестом, TB.SPOT теста и QFT), как от-
рицательные, так и положительные, сопоставимы 
друг с другом.

3. Высокую информативность имеют проба 
с Диаскинтестом, TB.SPOT тест, несколько ниже 
QFT, в отличие от пробы Манту с 2ТЕ.

4. Низкая специфичность пробы Манту с 2 ТЕ 
не позволяет ее применять в комплексе диффе-
ренциальной диагностики саркоидоза и туберку-
леза органов дыхания.

5. Применение новых высокоинформативных 
тестов (пробы с Диаскинтестом, TB.SPOT теста 
и QFT) может существенно повысить эффектив-
ность дифференциальной диагностики туберкуле-
за и саркоидоза органов дыхания.

Как видно из таблицы 5, достоверные различия 
были получены только между положительными 
и отрицательными результатами ДСТ (81,3 % (I) 
против 5,6% (II), где χ2 = 25,49 p˂0,001). По пробе 
Манту с 2 ТЕ отмечена достоверная разница меж-
ду положительными результатами чувствительно-
сти к туберкулину (84,4% (I) против 52,9% (II), где 
χ2 = 5,62, p˂0,05) в группах. 

При сравнении отрицательных результатов до-
стоверные различия получены только по пробе с Диа-
скинтестом (94,1% (II) против 18,2% (I), где χ2 = 25,94, 
p˂0,001), в отличие от пр. Манту с 2 ТЕ (35,5% (II) про-
тив 15,6% (I), где χ2 = 2,46, p˃0,1 соответственно). 

Сопоставление результатов QFT, T.SPOT теста 
и ДСТ показало незначительные различия между 
тестами. Однако следует отметить, что отрица-
тельный результат ДСТ во II группе определялся 
несколько чаще, чем по IGRA-тестам. 

Полученные данные позволили рассчитать по-
казатели диагностической значимости (табл. 6).

Согласно представленным в таблице 6 данным, 
проба с Диаскинтестом и T-SPOT имеют наибо-
лее значимые показатели. Несколько ниже дан-
ные у QFT. Однозначно можно говорить о низкой 
специфичности пробы Манту с 2 ТЕ. 

Таким образом, полученные данные свидетельству-
ют о достоверных различиях между отрицательными 
и положительными результатами всех тестов (QFT, 
T.SPOT теста, ДСТ), за исключением пробы Манту 
с 2 ТЕ. Показатели диагностической значимости те-

Таблица 6

Сравнение показателей диагностической значимости иммунологических тестов

Иммунологические тесты Показатели диагностической значимости (%)

ДЧ ДС ДЭ ПЗПР ПЗОР

TB.SPOT тест 80,6 87,5 83,0 92,6 70,0

QFТ 74,2 88,2 79,2 92,0 65,2

ДСТ 81,3 94,1 85,7 96,3 72,7

Проба Манту 2 ТЕ 84,4 40,0 70,2 75,0 54,5

Таблица 5

Сравнительная характеристика результатов пробы с Диаскинтестом и пробы Манту с 2 ТЕ

Группы Проба Манту с 2 ТЕ
(%/n)

Проба с Диаскинтестом
(%/n)

Отриц. Сомнит. Полож. Отриц. Сомнит. Полож.

I группа
(n=32) – ТОД

15,6
(5)

– 
(0)

84,4**
(27)

18,2
(6)

–
(0)

81,3*
(26)

II группа (n=17) – 
саркоидоз органов 
дыхания

35,5
(6)

11,8
(2)

52,9
(9)

94,1***
(16)

– 
(0)

5,6
(1)

*p˂0,001 – при сравнении положительного результата теста в I и II группах по ДСТ;
**p˂0,05 – при сравнении положительного результата пробы Манту с 2 ТЕ в I и II группах;
*p˂0,001 – при сравнении положительного результата теста в I и II группах по ДСТ.
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Введение

По данным Всемирной организации здраво-
охранения, в мире насчитывается более 350 млн 
человек, хронически инфицированных вирусом 
гепатита В (HBV), не менее половины из которых 
были инфицированы перинатально или в раннем 
детстве [1]. Введение в конце прошлого – начале 
нынешнего века в национальные прививочные 
календари большинства стран вакцинации ново-
рожденных от гепатита В (ГВ) значительно снизи-
ло риск вертикальной передачи этой инфекции. 
В последние пять лет в Российской Федерации 
заболеваемость острым гепатитом В детей до года 
колеблется около одного случая на 100 000 лиц это-
го возраста, что в 15–17 раз меньше по сравнению 
с концом 1990-х гг. [2]. 

До внедрения пассивно-активной иммунопро-
филактики новорожденных (иммуноглобулин 
против ГB (HBIG) и несколько доз вакцины против 
ГВ) хронический ГB (ХГВ) развивался у 70–90% 
детей, рожденных носительницами поверхност-
ного антигена (HBsAg) и e-антигена (HBeAg) HBV 
[3]. У новорожденных, получивших иммунопро-
филактику, частота вертикальной передачи HBV 
снижается до 5–10%. Однако при высокой HBV-
виремии у матери, несмотря на вовремя проведен-
ную пассивно-активную иммунопрофилактику, в 
8–30% случаев происходит инфицирование ново-
рожденных HBV [3–5]. 

Согласно Российским рекомендациям и реко-
мендациям Европейской ассоциации по изучению 
печени, ламивудин, телбивудин и тенофовир мож-
но использовать для профилактики перинатальной 
и внутриутробной передачи вируса в последнем 

ЭффеКтивность назначения телбивудина в третьем 
триместре беременности для предупреждения 
вертиКальной передачи вирусного гепатита в
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триместре беременности у HBsAg-позитивных 
женщин с высоким уровнем виремии (более  
106–7 МЕ/мл). Недавно проведенный метаанализ 
доказал эффективность телбивудина в снижении 
частоты вертикальной передачи ГВ [6]. Исследуе-
мая группа включала 306 беременных с ХГВ (сред-
няя вирусная нагрузка 7,66 lg копий/мл), получав-
ших по 600 мг телбивудина в сутки во втором или 
третьем триместре беременности. Контрольная 
группа состояла из 270 беременных с ХГВ (сред-
няя вирусная нагрузка 7,39 lg копий/мл), не полу-
чавших каких-либо противовирусных препаратов. 
У большинства беременных прием телбивудина 
на 28–30-й неделе быстро приводил к снижению 
вирусной нагрузки до показателя в среднем 2,44 lg 
копий/мл, что значительно снизило риск верти-
кальной передачи HBV [6, 7]. Результаты иссле-
дования показали полное отсутствие вертикаль-
ной передачи HBV в группе женщин, получавших 
телбивудин, тогда как, несмотря на проведенную 
всем новорожденным пассивно-активную имму-
нопрофилактику HBIG и одной дозой вакцины от 
ГВ, в контрольной группе женщин, не получавших 
противовирусной терапии, в 8% случаев зареги-
стрирована вертикальная передача HBV [7]. 
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Пациентка Т., 27 лет, родом из Архангельска, 
была направлена в КИБ им. С.П. Боткина в связи 
с впервые выявленным ГВ при планировании бе-
ременности. В анамнезе простудные заболевания, 
аппендэктомия в 2000 г. Данных о заболеваниях 
ГВ в семье нет. Употребление наркотиков, пир-
синг, татуировки отрицает. При обследовании до 
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беременности биохимические и гематологиче-
ские показатели были в пределах нормы. Марке-
ры гепатитов С и Д, ВИЧ-инфекции отрицатель-
ны. Степень фиброза, оценка которого была про-
ведена методом фиброэлластометрии с помощью 
аппарата Фиброскан, у пациентки соответствова-
ла стадии F0 по шкале METAVIR. Согласно реко-
мендациям Европейской ассоциации по изучению 
печени, у женщин детородного возраста без выра-
женного фиброза печени, планирующих беремен-
ность в ближайшем будущем, возможна отсрочка 
терапии до рождения ребенка.

Данная беременность первая, протекала удов-
летворительно. На 29-й неделе у пациентки раз-
вился острый пиелонефрит (лейкоциты в моче 
более 100 в п/зр), который был купирован с помо-
щью нитрофурановых препаратов и уросептиков 
растительного происхождения. Основные лабора-
торные показатели пациентки в первом и третьем 
триместрах беременности представлены в табли-
це. В связи с высоким риском вертикальной пере-
дачи инфекции, обусловленной высокой вирусной 
нагрузкой и наличием HBeAg, пациентке была на-
значена противовирусная терапия, старт которой 
был отложен до 32-й недели из-за острого пиело-
нефрита. 

Таблица

Основные лабораторные показатели

Показатель I триместр 28–29 нед. 38 нед.

Билирубин 6,5 7,2 5,3

АЛАТ 26 32 17

АСАТ 15 12

HBsAg (МЕ/мл) > 125 000 > 125 000 > 125 000

HBV ДНК (МЕ/мл) > 108 > 108 > 108

С 32-й недели пациентка получала телбивудин 
(Себиво) в дозе 600 мг один раз в сутки. Несмотря 
на проводимую терапию, через 6 недель от нача-
ла приема препарата (38-я неделя беременности) 
снижение вирусной нагрузки не было отмечено. 
В связи с отсутствием первичного ответа на тера-
пию на 38-й неделе был взят образец крови для 
полного вирусологического исследования. 

Секвенирование полного генома HBV прово-
дили на секвенаторе MiSeq (Illumina, США) с ис-
пользованием набора реагентов MiSeq Reagent Kit 
v2 500 с ячейкой Standard FC (Illumina, США). Би-
блиотеку готовили из больших перекрывающихся 
фрагментов генома, полученных методом ПЦР, 
с использованием набора Nextera XT DNA Sam-
ple Prep Kit (Illumina, США). Сборку и анализ гено-
ма проводили с помощью пакетов CLC Genomics, 
LASERGENE, Clustal W, Mega v.5.05. Анализ пол-

ного генома HBV установил, что доминирующим 
генетическим изолятом был «дикий» вариант ви-
руса субтипа D3 серотипа ayw2, не несущий зна-
чимых мутаций в preS/S области, стоп-мутаций в 
preСore/core, ни одну из мутаций, ассоциирован-
ных с резистентностью к телбивудину, ламивуди-
ну, тенофовиру, адефовиру или энтекавиру (в по-
ложении rt204 располагался метионин (М), в rt80 и 
rt180 – лейцин (L), в rt181и rt 194 – аланин (A), в 
rt184 – треонин (Т), в rt202 – серин (S), в rt236 – 
аспарагин (N)). 

На 41-й неделе роды самостоятельные, с дли-
тельным безводным периодом (7 ч). Родилась 
девочка, рост 52 см, вес 3860 г, оценка по шкале 
Апгар 7/8 баллов. Новорожденной сразу после 
рождения был введен иммуноглобулин против ГВ 
(Антигеп, 2,0 мл в/м) и вакцина против ГВ (Эндже-
рикс, 1 доза, в/м). Последующие дозы вакцины 
были сделаны в поликлинике по месту жительства 
по схеме 0 (в роддоме) – 1–2–12 месяцев. В свя-
зи с приемом телбивудина пациентке был реко-
мендован отказ от грудного вскармливания. 

После родов пациентка продолжала прием 
телбивудина в течение двух месяцев, но в связи 
с отсутствием вирусологического ответа на 12-й 
неделе терапии препарат был отменен. На фоне 
приема телбивурина и после его отмены (через 1 и 
3 месяца) не было отмечено подъема трансаминаз. 

Ребенок наблюдался в течение двух лет: HBsAg 
отрицательный, ДНК HBV отрицательная, биохи-
мические анализы в пределах нормы. В настоящее 
время снят с учета.

Заключение

Назначение телбивудина в третьем триместре 
беременности, в совокупности с вовремя прове-
денной пассивно-активной иммунизацией ново-
рожденного, позволяет предотвратить перина-
тальное инфицирование даже при таких небла-
гоприятных факторах, как отсутствие снижения 
высокой вирусной нагрузки (>108 МЕ/мл) на фоне 
приема препарата, наличие HBeAg, длительный 
безводный период. 

Отсутствие вирусологического ответа на телби-
вудин у беременной с высокой вирусной нагруз-
кой, инфицированной «диким» штаммом HBV, 
требует дальнейшего углубленного исследования 
эпигенетических факторов, влияющих на исход 
противовирусной терапии.
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хрониКа

4–8 марта 2015 г. в г. Вена, Австрия состоял-
ся IX Европейский Конгресс по радиологии ECR-
2015. В числе участников Конгресса были врачи-
рентгенологи, радиологи, специалисты по ультра-
звуковой и функциональной диагностике, меди-
цинские физики, руководители органов управле-
ния учреждений здравоохранения, преподаватели 
кафедр и курсов лучевой диагностики. 

В работе Конгресса приняло участие 25 540 де-
легатов из 122 стран и 300 производителей. 

Россию представляло 359 человек. Было пред-
ставлено 2500 постерных и 1500 устных докладов. 
Обсуждались вопросы лучевых биомаркеров, ра-
диологии головного и спинного мозга, внутренних 
органов, гибридного отображения, нейроинфек-
ций, рассеянного склероза, диагностики и тера-
пии онкологических и сосудистых заболеваний 
взрослых и детей. Проходили курсы обучения в 
Европейской школе радиологии, курсы European 
Excellence in Education. В программу обучения 
входили темы лучевой диагностики и терапии за-
болеваний внутренних органов, ЦНС, молеку-
лярных лучевых исследований, интервенционной 
радиологии, медицинской физики, экстренной 
радиологии. 

Особое внимание уделялось современным тех-
нологиям МРТ, КТ и ультразвукового исследова-
ния, в частности, скоростной допплерографии, 
микроваскулярной визуализации, динамическому 

контрастному дуплексному сканированию; были 
представлены доклады по технологиям сочетан-
ной УЗИ-МРТ. От ФГБУ НИИДИ ФМБА России 
был представлен доклад по ультразвуковому мони-
торингу внтуричерепного давления у детей с кри-
тическими состояниями на фоне инфекционных 
заболеваний.

Интерес вызвали доклады по применению ней-
рофизиологических методик (функциональной 
МРТ) при нейрореабилитационных мероприяти-
ях с применением ботулотоксина, комбинации 
ультразвукового и электрофизиологического ис-
следования при мононевропатиях; УЗИ глаз и 
зрительного нерва; были представлены многочис-
ленные доклады по нейропаразитозам и ценные 
с практической точки зрения сообщения о кли-
нических случаях. Интерес представляли предла-
гавшиеся алгоритмы лучевой диагностики нейро-
инфекций. Особое внимание уделялось лучевому 
контролю люмбальной пункции и катетеризации, 
указывалось на необходимость более широкого 
его внедрения. 

Как и в предшествующие годы, нынешний Кон-
гресс привлек большое внимание специалистов 
по лучевой, функциональной и ультразвуковой 
диагностике всего мира, способствовал широкой 
постановке научных проблем и информированию 
клиницистов о последних достижениях в данных 
отраслях. Следующий конгресс пройдет в г. Вена 
2–6 мая 2016 г. 

Подготовил В.Б. Войтенков

16–17 апреля 2015 г. в Алматы (Республика Ка-
захстан) под эгидой международной обществен-
ной организации «Евро-Азиатское общество по 
инфекционным болезням» состоялась между-
народная научно-практическая конференция 
«Актуальные проблемы инфектологии, эпиде-
миологии и медицинской паразитологии: совре-
менные технологии эпиднадзора, диагностики, 
лечения и профилактики». В конференции при-
няли участие представители России, Казахстана, 
Узбекистана и США, общее число участников – 
более 200 человек. Состоялось одно пленарное 
заседание (академическая сессия) и 12 секцион-
ных заседаний. Было представлено 44 устных до-

клада, 14 лекций, 1 мастер-класс и 37 стендовых 
докладов. 

Особенностью данной конференции явилось 
оригинальное построение её программы с выде-
лением лекций ведущих ученых (академик РАН 
Н.И. Брико, академик РАН В.П. Сергиев, профессор 
С.А. Амиреев, профессор С.М. Харит) в отдельную 
академическую сессию, которая состоялась в зале 
университетского театра «Конкордия» в присут-
ствии почти 1000 слушателей. Присутствующие го-
рячо поздравили профессора Сакена Амиреевича 
Амиреева, одного из апологетов вакцинопрофилак-
тики, с его юбилейными датами – 75-летием со дня 
рождения и 50-летием научной деятельности.
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Материалы конференции опубликованы в 
Приложении к «Журналу инфектологии» Т. 7, № 2, 
2015, а также на сайтах: http://ipoeasid.ru,http://
journal.niidi.ru и www.niidi.ru

Подготовил В.М. Волжанин

Основными темами, обсужденными на конфе-
ренции, были эпидемиологический надзор за инфек-
ционными болезнями, вакцинопрофилактика, корь, 
туберкулез, зоонозы, респираторные вирусные ин-
фекции у детей, паразитозы, хронический гепатит 
С, а также вопросы лабораторной диагностики.

22–26 апреля 2015 г. состоялся 50-й юбилей-
ный Международный конгресс Европейской 
ассоциации по изучению печени (EAsL). В этом 
году местом проведения мероприятия был выбран 
выставочный центр Reed Messe в г. Вена (Австрия). 
Трудно поверить сейчас, что это грандиозное по 
своему масштабу событие, собравшее более 10 000 
специалистов в области изучения заболеваний 
печени (гастроэнтерологов, инфекционистов, 
педиатров, трансплантологов) взяло свое начало с 
симпозиума с участием небольшой группы ученых 
из стран Европы, обсуждавших актуальные на тот 
момент вопросы гепатологии. С тех пор прошло 
50 лет, количество тем для обсуждения значительно 
возросло, и в связи с этим все более увеличивается 
интерес к проводимому ежегодно Конгрессу. 

 Необходимо отметить и еще одно немало-
важное событие: в 1985 г., через 20 лет после об-
разования Европейской ассоциации по изучению 
печени, в свет вышел первый номер Journal of 
Hepatology. Издание этого журнала было обуслов-
лено необходимостью публикации научных работ 
европейских ученых. На протяжении всего перио-
да своего существования журнал непрерывно раз-
вивался, на его страницах находили свое отраже-
ние результаты самых передовых исследований в 
области изучения заболеваний печени и сейчас, по 
прошествии 30 лет, Journal of Hepatology является 
вторым по значимости в мире изданием, посвя-
щенным актуальным вопросам современной гепа-
тологии. В настоящее время руководством EASL 
принято решение об основании второго журна-
ла, в котором будут публиковаться материалы ис-
следований в области фундаментальных научных 
знаний. И это еще один важный шаг в реализации 
основной задачи EASL – содействовать изучению 
заболеваний печени. 

Нельзя не отметить высокую степень органи-
зации Конгресса – команда EASL, сотрудники 
выставочного центра, службы технического обес-
печения сделали все возможное для того, чтобы 
мероприятие прошло на высочайшем уровне. 

Программа проведения Конгресса традици-
онно включала генеральную, параллельные сес-
сии, образовательные семинары, симпозиумы, 
посвященные фундаментальным научным ис-
следованиям. 

EASL особенно внимательно относится к рабо-
там молодых ученых, работающих в перспектив-
ных областях современной гепатологии, способ-
ствует публикации их научных работ, организует 
различные образовательные мероприятия, встре-
чи молодых специалистов, на которых происходит 
обсуждение новых идей, перспективных исследо-
ваний и научных проектов. И ежегодный Конгресс 
является в этом плане одной из важнейших площа-
док для такого рода встреч, где результатами своих 
работ могут поделиться представители научных 
школ практически всех стран мира, для чего в рам-
ках Конгресса организованы соответствующие се-
минары, а также форум молодых ученых. 

Помимо обсуждения таких важнейших тем, 
как неалкогольная жировая болезнь печени, неал-
когольный стеатогепатит, аутоиммунные заболе-
вания печени, актуальные вопросы современной 
трансплантологии, оптимизация подходов к диа-
гностике и лечению гепатоцеллюлярного рака, 
особое внимание было ожидаемо уделено вопро-
сам лечения хронического гепатита С. В докладах 
были представлены результаты многоцентровых 
международных клинических исследований пре-
паратов с прямым противовирусным действием. 
И эти результаты отчетливо формируют пред-
ставление о колоссальном прогрессе в лечении 
гепатита С, достигнутом в последнее время. Вы-
сокий профиль безопасности, удобные режимы 
дозирования, сокращение длительности лечения 
при максимально высокой его эффективности – 
то, на что могут рассчитывать пациент и его леча-
щий врач при применении этих лекарственных 
средств. Кроме того, представлены результаты 
применения уже зарегистрированных препара-
тов, показана более высокая их эффективность 
и безопасность по сравнению со стандартными 
схемами терапии, в том числе у пациентов с тяже-
лым фиброзом и циррозом печени, а также у боль-
ных с рецидивом и отсутствием ответа на прове-
денную ранее терапию.

В рамках Конгресса, как и в прошлом году, 
прошла презентация обновленных практиче-
ских рекомендаций Европейской ассоциации по  
изучению печени по лечению вирусного гепати-
та С, включивших в себя возможные варианты 
противовирусной терапии пациентов с использо-
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25–28 апреля 2015 г. в Копенгагене (Дания) про-
шел 25-й ежегодный Европейский конгресс по кли-
нической микробиологии и инфекционным болез-
ням (25th European Congress of Clinical Microbiology 
and Infectious Diseases, ECCMID). Как и в предыду-
щие годы, в конгрессе приняли участие около 10 000 
человек из Европы, США, Южной и Латинской Аме-
рики, Азии и Африки. Лидерами по количеству де-
легатов были Англия, Испания и США. Из России на 
конгрессе было зарегистрировано около 200 участ-
ников. Программа конференции включала многие 
актуальные разделы медицинской микробиологии, 
но особая роль была отведена проблеме распростра-
нения антибиотикорезистентности. Лекции, симпо-
зиумы, мастер-классы, круглые столы, обучающие 
семинары, встреча со специалистами, все эти формы 
организации конгресса были сбалансированно раз-
делены на три группы – для специалистов-микро-
биологов, инфекционистов/врачей-клиницистов и 
эпидемиологов. Большое количество разных тема-
тик было распределено и в постерных сессиях, всего 
же было принято около 3000 тезисов. Помимо это-
го, дополнительно было проведено 27 саттелитных 
симпозиумов представителями ведущих фармацев-
тических компаний и разработчиков медицинского 
оборудования. На выставке были представлены диа-
гностические приборы, микробиологические ана-
лизаторы и автоматизированные/роботизирован-
ные системы (минилаборатории), реактивы, специ-
ализированная литература 162 мировых компаний. 
Подробнее с программой и материалами конфе-
ренции можно ознакомиться на сайтах http://www.
eccmid.org/scientific_information/final_programme/ 
и https://www.escmid.org/escmid_library/online_
lecture_library/. 

Традиционно в рамках конгресса были проведены 
лекции, круглые столы и мастер-классы по Европей-
ским правилам оценки и интерпретации антибиоти-
кочувствительности (EUCAST). На фоне проблемы 
вспышки лихорадки Эбола в Африке был организо-
ван симпозиум Ebola virus – lessons of and perspectives 
from the recent outbreak. Помимо этого, «вирусологи-
ческая» составляющая конгресса включала – тема-
тики проблем Гриппа, ВИЧ/СПИДа и др. Стоит от-
метить, что в этом году из нашей страны было пред-
ставлено 2 устных сообщения, 1 лекция и около 60 

в научном мире, события, которое из года в год, 
на протяжении вот уже пятидесяти лет собирает 
людей, заинтересованных в дальнейшем развитии 
знаний в области изучения проблем современной 
гепатологии, а также в совместном поиске путей 
их решения.

Подготовил к.м.н. В.С. Сукачев

ванием зарегистрированных препаратов прямого 
противовирусного действия в комбинации с пеги-
лированным интерфероном и рибавирином либо в 
режимах безинтерфероновой терапии.

Подводя итог, можно сказать, что в очередной 
раз мы стали свидетелями выдающегося события 

постерных докладов, что значительно больше, чем в 
предыдущие годы. Так, внимание заслуживает обзор-
ная лекция М.В. Эдельштейна (НИИАХ, Смоленск), 
посвященная проблеме распространения мультире-
зистентных клонов грамотрицательных бактерий в 
симпозиуме High-risk clones, changing the scenario 
of multidrug resistance world-wide. Сотрудник ФГБУ  
НИИДИ ФМБА России (Санкт-Петербург) В.А. Аге-
евец выступил с докладом с результатами, впервые 
полученными в России, по полногеномному сек-
венированию плазмиды, несущей ген карбапене-
мазы bla KPC2, на секции молекулярной эпидеми-
ологии грамотрицательных бактерий (Molecular 
epidemiology of MDR Gram-negatives). Еще один до-
клад по этой же проблематике (Multidrug-resistant 
and carbapenem-resistant Klebsiella pneumoniae in 
Saint-Petersburg region in Russia) был сделан Е.Л. Ба-
ранцевич («СЗФМИЦ» МЗ РФ, Санкт-Петербург). 
Нарастающая угроза распространения карбапенемаз 
в мире является чрезвычайно актуальной проблемой, 
что и отразилось в большом количестве симпозиумов 
и секций по этому направлению. Другие актуальные 
вопросы, которые были представлены и обсужде-
ны на форуме, касаются исследований микробио-
ма человека (What is important in intestinal microbiota 
transplantation?; Understanding the microbiota: recent 
breakthroughs), исследования биопленок и феноме-
на антибиотикотолерантности (Insights into biofilm 
associated infections; Antimicrobial tolerance of biofilms: 
mechanisms and solutions), проблема диагностики и па-
тогенеза инфекций C. difficile, разные аспекты и про-
блемы диагностики/лечения сепсиса (Management of 
severe sepsis and septic shock anno 2015; Sepsis update), 
целый ряд микологических и паразитологических 
секций и симпозиумов. Помимо этого, ряд тематик 
были посвящены проблемам вакцинопрофилактики, 
программам организации мер по сдерживанию рас-
пространения инфекций и антибиотикорезистент-
ности, проблеме туберкулеза и инфекций, вызывае-
мых грамположительными микроорганизмами. Од-
нако по праву следует подчеркнуть, что ECCMID в 
этом году показал актуальность двух направлений, в 
первую очередь, это уже упомянутая проблема MDR 
– грамотрицательных бактерий, и во-вторых, био-
информатика как уже неотъемлемый элемент в био-
медицинских исследованиях. Так, второе направле-
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12–16 мая 2015 г. в г. Лейпциг, Германия, состо-
ялась 33-я европейская конференция по детским 
инфекционным заболеваниям ESPID-2015. В кон-
ференции приняли участие 2500 участников – вра-
чей-инфекционистов, эпидемиологов, педиатров, 
микробиологов, молекулярных биологов, детских 
хирургов, специалистов лучевой и функциональ-
ной диагностики. Россию представлял 31 делегат. 

В ходе конференции проходили пленарные за-
седания, разборы клинических случаев, заседания 
формата «встреча с профессором» и обзор лучших 
публикаций. Также были проведены обучение вра-
чей-инфекционистов в рамках мероприятия Walter 
Marget educational workshop и мастер-класс для 
врачей-исследователей ESPID research masterclass. 
Главной тенденцией конференции был мультидис-
циплинарный подход с отходом от имевшего место 
в прошлом формата встречи узких специалистов. 

В ходе конференции проведено 50 пленарных 
заседаний, среди представленных устных сообще-
ний особое внимание уделялось норовирусным 
заболеваниям, вакцинации детей, тропической 
медицине, лечению и профилактике лихорадки 
Эбола и кори, лечению вирусных гепатитов, веде-
нию сепсиса и менингита, нетуберкулезным мико-
бактериальным заболеваниям, вакцинации против 
пневмококков и гриппа, педиатрическому ВИЧ. 

Тематика постерных докладов включала инфек-
ции дыхательных путей, тяжелые бактериальные и 

ние по количеству секций/симпозиумов лидировало, 
более того, все симпозиумы сопровождались очень 
большим количеством делегатов, превышающих ко-
личество мест в залах. Такой интерес абсолютно за-
кономерен, поскольку после бурного внедрения и ис-
пользования технологий полногеномного секвениро-
вания, на сегодняшний день накопился колоссальный 
объем информации, который требует анализа, биоло-
гической и медицинской интерпретации, и наконец, 
использование полученных данных в клинической 
практике. Также, очень интересными были секции, 
посвященные различным аспектам диагностики, мо-
лекулярной диагностике и идентификации бактерий. 
Особенно интересным стал симпозиум, посвящен-
ный принципиально новым методам идентификации 
бактериальных культур (The next step in diagnostic 
bacteriology: assessing colony morphology by digital 
imaging). Так, в настоящее время активно апробиру-
ется методика идентификации бактерий на основе 
морфологии (микроморфлогии) колоний с исполь-
зованием светового потока и лазера с последующей 

оценкой большого количества оптических характе-
ристик растущей колонии микроорганизма в среде 
(методика независимо разрабатывается исследовате-
лями в США и компанией Biomerieux, Франция).

Таким образом, ECCMID как один из крупней-
ших конгрессов в мире в области медицинской 
микробиологии и инфектологии, показал основное 
направление науки и исследований за последнее 
время – это анализ и осмысление полученных ре-
зультатов омиксных технологий (в первую очередь, 
геномики). В большой степени освещена проблема 
распространения грамотрицательных бактерий, 
продуцентов карбапенемаз, которая уже рассма-
тривается как глобальная угроза мировой системе 
здравоохранения и мировой экономики. К этому 
хочется добавить следующее, название одного из 
симпозиумов было «Last man falling: carbapenem 
resistance», что можно перевести и перефразиро-
вать как – последняя линия обороны человечества 
прорвана: устойчивость к карбапенемам. 

Подготовил В.В. Гостев 

вирусные инфекции, неинвазивные бактериальные 
и вирусные инфекции, диагностические возможно-
сти, врожденные инфекции, эпидемиологические 
вопросы, грибковые инфекции, внутрибольничные 
и хирургические инфекции, ВИЧ/СПИД, взаимо-
действие инфекционного агента и хозяина, контроль 
инфекций, антибиотикорезистентность, инфекции 
у иммунокомпрометированных пациентов и паци-
ентов, прошедших пересадку органов, фармакоки-
нетику и фармакодинамику антибиотиков, тропиче-
ские заболевания, заболевания путешественников 
и паразитарные заболевания, туберкулез и другие 
микобактериальные заболевания, вопросы вакцина-
ции, зоонозы итрансмиссивные инфекции. 

От ФГБУ НИИДИ ФМБА России были пред-
ставлены доклады С.М. Харит с соавторами «Без-
опасность и иммуногенность квадривалентной ме-
нигококковой коньюгированной вакцины у рус-
ских детей в возрасте от 9 до 23 месяцев» и доклад 
В.Б. Войтенкова, Н.В. Скрипченко, А.А. Вильниц с 
соавторами «Ультразвуковое исследование в вы-
явлении повышения внутричерепного давления 
у детей с менингитами». 

Конференция проходила на высоком профес-
сиональном уровне и привлекла большой между-
народный интерес. Следующая, 34-я конференция 
ESPID-2016 пройдет 10–14 мая 2016 г. в г. Брайтон, 
Великобритания. 

Подготовил к.м.н. В.Б. Войтенков
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16–18 сентября 2015 года в Иркутске состоится 
Всероссийская научно-практическая конферен-
ция с международным участием «Природно-оча-
говые и другие актуальные инфекции Сибири 
и Дальнего Востока»

Организаторы: Министерство здравоохране-
ния Российской Федерации, Международная об-
щественная организация «Евро-Азиатское Обще-
ство по Инфекционным Болезням», Иркутский 
государственный медицинский университет

Научные направления Конференции

• Мониторинг заболеваемости природно-очаго-
выми инфекциями в Сибири и Дальнем Востоке

• Этиология, патогенез и лабораторная диагно-
стика природно-очаговых и других актуаль-
ных инфекций

• Этиотропная, патогенетическая и симптома-
тическая терапия природно-очаговых и дру-
гих актуальных инфекций, включая ВИЧ/
СПИД и туберкулез 

• Интенсивная терапия неотложных состояний 
при природно-очаговых и других актуальных 
инфекциях

• Вакцино- и химиопрофилактика

Рабочая группа Оргкомитета

Ответственные секретари Оргкомитета:
Профессор Аитов Курбан Аитович: 
тел. +7 (902) 5131005; E-mail: aitov@mail.ru

28–30 мая 2015 г. в ФГБУЗ «МЦ Решма» 
ФМБА России прошла 3-я Межрегиональная на-
учно-практическая конференция «Актуальные 
вопросы медицинской реабилитации». 

Первый день конференции работала сессия 
«Избранные вопросы реабилитационного се-
стринского дела», в ходе которой осуществлялось 
обучение среднего медперсонала. 

В основной программе конференции приняли 
участие докладчики из различных регионов Рос-
сийской Федерации: Москвы, Санкт-Петербурга, 
Иваново, Ярославля, Пятигорска, Железновод-
ска, Костромы, Кисловодска, Нижнего Новгорода, 
Томска. Были представлены доклады по темам го-
сударственной политики в области охраны здоро-
вья населения, организационно-правовых и эко-
номических аспектах медицинской реабилитации, 
профилактике в системе медицинской реабили-
тации, медицинской реабилитации в педиатрии, 
вопросам спортивной медицины, новым методам 

функциональной диагностики в медицинской ре-
абилитации. 

Большой интерес участников вызвали доклады 
«Высокотехнологичные методы воссатновления 
для санаторного этапа реабилитации» А.В. Кочет-
кова и соавт., «Профилактика в системе медицин-
ской реабилитации» Н.Н. Нежкиной и соавт., «Ис-
пользование информационных технологий для 
проведения мониторинга физического состояния 
школьников» С.П. Левушкина.

От ФГБУ НИИДИ ФМБА России был пред-
ставлен доклад «Современные методики нейро-
физиологической диагностики при нейроинфек-
циях и органическом поражении ЦНС в остром 
и реабилитационном периодах» В.Б. Войтенкова, 
Н.В. Скрипченко и А.В. Климкина.

Обсуждение представленных докладов прохо-
дило в живой, товарищеской обстановке и отли-
чалось глубиной постановки вопросов и широтой 
обсуждаемых проблем. 

 Подготовил В.Б. Войтенков

Доцент Волжанин Валерий Михайлович:
тел./факс:+7(812)347-6453; +7(921)9613644,
E-mail: scs@niidi.ru 
Секретари Оргкомитета
Доцент Захаренко Сергей Михайлович 
Тел: +7 (812) 292-3433; +7(911)225-7734
E-mail: infectology_vma@mail.ru
Доцент Лебедев Михаил Федорович 
Тел: +7(921)9511791; E-mail: lmf53@mail.ru

Административный секретариат 
Оргкомитета (прием тезисов, оплата тезисов, 
предварительная регистрация)

Тел/факс: +79030949944; 
E-mail: veronika-igm.spb@mail.ru
Чадина Вероника Петровна 

Предварительная регистрация – до 1 сентя-
бря 2015 г.

Тезисы. Срок подачи тезисов – до 1 августа 
2015 г. 

Тезисы докладов направлять только по Е-mail: 
veronika-igm.spb@mail.ru вложенным файлом, вы-
полненным в текстовом редакторе Word (каждый 
тезис отправляется отдельным файлом с указани-
ем фамилии и инициалов первого автора), вместе 
с отсканированной квитанцией об оплате публи-
кационного взноса. В поле сообщения «Тема» ука-
зать: «Конференция Иркутск».

Просим указывать контактный телефон и 
Е-mail.
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2015 года только по адресу электронной почты: 
infectology_vma@mail.ru

Полная информация по конференции на сайте 
http://ipoeasid.ru 

Информационная поддержка: Журнал инфек-
тологии www.journal.niidi.ru

Вестник инфектологии и паразитологии – 
www.infectology.ru

После отправки материалов обязательно убеди-
тесь в подтверждении получения Вашего сообщения 
редколлегией Конференции (будет отправлено пись-
мо по указанному Вами адресу электронной почты).

Иллюстрации, таблицы и формулы не принимаются.

Доклады. Заявки на устные (количество авто-
ров – строго не более двух) и стендовые докла-
ды следует направлять в Оргкомитет до 1 августа 

9-10 октября 2015 года в Санкт-Петербурге 
состоится Всероссийский ежегодный конгресс 
«Инфекционные болезни у детей: диагностика, 
лечение и профилактика».

Организаторы: Министерство здравоохранения 
Российской Федерации, Федеральное медико-био-
логическое агентство, Федеральное государственное 
бюджетное учреждение «Научно-исследовательский 
институт детских инфекций», Комитет по здравоох-
ранению Санкт-Петербурга, Ассоциация врачей-ин-
фекционистов Санкт-Пе тер бурга и Ленинградской 
области, Санкт-Пе тербургская научная обществен-
ная организация «Центр изучения клещевых, новых 
и возвращающихся инфекций», Общественная орга-
низация «Человек и его здоровье».

Научные направления: эпидемиология и соци-
альная значимость инфекционных болезней в пе-
диатрии, организация медицинской помощи при 
инфекционных болезнях у детей, нейроинфекции, 
вирусные инфекции, бактериальные инфекции, 
паразитарные болезни, микозы, госпитальная ин-
фекция, проблема резистентности возбудителей 
и рациональная антимикробная химиотерапия, 
врожденные инфекции, профилактика инфекци-
онных заболеваний у детей.

Формы участия: аккредитованный участник 
конгресса, слушатель (без оплаты регистрацион-
ного взноса)

Формы представления научных результатов: 
устный доклад, стендовый доклад (высота 90 см, 
ширина 60 см, кегль от 16), публикация тезисов.

Научный комитет: 197022, г. Санкт-Петербург, 
ул. Проф. Попова, д. 9, НИИ детских инфекций

Ответственный секретарь Оргкомитета: Вол-
жанин Валерий Михайлович

Телефон: +7(812) 347-6453; +7(812) 234-1038, 
факс: +7(812) 234-96-91; E-mail: scs@niidi.ru .

Административный секретариат: ОО «Чело-
век и его здоровье», тел/факс: +7(812) 380-3155;  
380-3156; E-mail: welcome@congress-ph.ru.

Тезисы (не более 3-х от автора). Срок подачи те-
зисов – до 15 июня 2015 г.

Тезисы докладов направлять только по Е-mail: 
nauka@niidi.ru вложенным файлом, выполненном 
в текстовом редакторе Word (каждый тезис от-
правляется отдельным файлом), вместе с отскани-
рованной квитанцией об оплате публикационного 
взноса с пометкой в разделе Тема «Тезисы на кон-
гресс, фамилия, инициалы первого автора». 

Просим указывать контактный телефон 
и Е-mail, а также сообщать о желании выступить с 
докладом на конгрессе!

После отправки материалов обязательно убеди-
тесь в подтверждении получения Вашего сообще-
ния Оргкомитетом конгресса (будет отправлено 
письмо по указанному Вами адресу электронной 
почты).

Квитанция для оплаты публикации тезисов и 
регистрационного взноса аккредитованного участ-
ника размещена на сайте www.congress-ph.ru/
contacts/pp . В квитанции указать название меро-
приятия, назначение платежа, ФИО. Оплату про-
извести до 10 сентября 2015 года

 
Доклады. Заявки на доклады для включения их 

в программу конгресса следует направлять в адрес 
Научного комитета до 15 июня 2015 года только 
по E-mail: scs@niidi.ru. Ваша заявка будет рассмо-
трена Научным комитетом не позднее 1 сентября 
2015 года. О решении Вам будет сообщено по ука-
занному Вами адресу электронной почты.

Предварительная регистрация – до 10 сентя-
бря 2015 г.

Полная информация по конференции на сайте  
www.congress-ph.ru 

Информационная поддержка: Журнал инфек-
тологии – www.journal.niidi.ru; Вестник инфек-
тологии и паразитологии, – www.infectology.ru;  
www.niidi.ru; 
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ЛАКОТКИНА ЕВГЕНИЯ АЛЕКСАНДРОВНА

ДАДИОМОВА МАРИЯ АЛЕКСАНДРОВНА

ГРИШИНА АННА АНДРИАНОВНА

ЗИНЧЕНКО АЛЕКСАНДР ПАВЛОВИЧ

КУРЫЛЕВ АНДРЕЙ ВАСИЛЬЕВИЧ

РЫБАКОВА АЛЕКСАНДРА ИВАНОВНА

СЕМЕНОВА АЛЕКСАНДРА ВАСИЛЬЕВНА

ВОЙТИНСКИЙ ЕВГЕНИЙ ЯКОВЛЕВИЧ

БАБУРОВА СЕРАФИМА ВАСИЛЬЕВНА

ТЕНИТА КЛАВДИЯ СТЕПАНОВНА

Мы не можем не помнить о том , что в годы Ве-
ликой Отечественной войны во время блокады 
г.Ленинграда Институт функционировал как дет-
ская больница, где лечили и выхаживали детей с 
алиментарной дистрофией. В это тяжелое время в 
Институте трудились: 

Э.И. Фридман
Т.А. Лебединская
В.Н. Офицерова
Д.А. Курицина
Н.М. Кузнецова
М.Г. Данилевич
В.В. Добровольская
М.Л. Цирлина
Б.Л. Каппер
А.Л. Либов
А.Б. Воловик
Особая благодарность работающим с нами до 

сих пор детям блокадного Ленинграда:
Чупрак Валентине Васильевне
Василец Нине Николаевне
Соколовой Татьяне Анатольевне
Мы помним о тех, кто шел навстречу смерти в 

боях во имя спасения Родины, о тех, кто своим ге-
роическим трудом приближал Победу. Это – день 
нашей общей Памяти. Это – День Великого Под-
вига. Спасибо Вам за мирное небо и счастье жить 
без войны! 

Подготовила д.б.н. Е.А. Мурина

2015 год – год, когда человечество отмечает 
70-летие Победы советского народа в Великой От-
ечественной войне.

Этот незабываемый день вошел в историю яр-
кими картинами всеобщего ликования, громом 
артиллерийских залпов, возвестивших миру об 
окончании Великой Отечественной войны, о по-
беде советского народа над фашистской Герма-
нией. Трагизм и величие, скорбь и радость, боль 
и память… Всё это – Победа. Яркой негасимой 
звездой сверкает она на небосклоне отечествен-
ной истории. Ничто не может заменить её – ни 
годы, ни события. Не случайно День Победы – 
это праздник, который с годами не только не 
тускнеет, но занимает всё более важное место в 
нашей жизни.

Для нашей страны эта дата наполнена особым 
смыслом. Это – священная память о погибших на 
полях сражений. Это – наша история, наша боль, 
наша надежда…

Основной долг всех последующих поколений 
нашей страны – долг перед поколением победите-
лей – сохранить историческую память о Великой 
Отечественной войне, не оставить в забвении ни 
одного погибшего солдата, отдать дань благодарно-
сти за героический подвиг в Великой Отечествен-
ной войне ветеранам войны и трудового фронта.

Год за годом редеют ряды ветеранов, свидете-
лей тех страшных событий, но мы свято храним 
память о людях, работавших в нашем институте, 
которые приближали этот великий День победы, 
будучи на фронте:

ГОРЯЧКИНА МАРИЯ ВЛАДИМИРОВНА 

БЛАГОСЛОВЕНСКИЙ ГЕОРГИЙ 
СЕМЕНОВИЧ 

РОМАНОВА ЕВГЕНИЯ БОРИСОВНА 

КАРНАЛОВА АНТОНИНА ВАСИЛЬЕВНА

САВЕЛЬЕВА ВАЛЕРИЯ ВАСИЛЬЕВНА

ЕГОРОВ ВАЛЕНТИН НИКОЛАЕВИЧ

ШАЛЫЙ ЛИЯ СОЛОМОНОВНА

К 70-летию победы в велиКой отечественной войне
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Тамара Владимировна является членом Пре-
зидиума Межрегиональной общественной орга-
низации «Ассоциация врачей-инфекционистов 
Санкт-Петербурга и Ленинградской области», 
членом редакционных коллегий и советов «Жур-
нала инфектологии», журнала «ВИЧ-инфекция и 
иммуносупресси», «Журнала акушерства и жен-
ских болезней». 

Профессор Т.В. Беляева награждена Почетной 
грамотой МЗ РФ (2000), медалью «Ветеран труда», 
благодарностями от руководства ПСПбГМУ им. 
И.П. Павлова.

Тамару Владимировну отличает активная жиз-
ненная позиция, профессионализм, верность тра-
дициям 1 ЛМИ – ПСПбГМУ им. И.И. Павлова, 
беспримерное трудолюбие, доброта и милосердие. 
Она снискала всеобщую любовь и уважение со-
трудников кафедры. Трудно найти более чуткого 
и отзывчивого человека. Тамара Владимировна 
всегда готова выслушать, дать совет, придти на по-
мощь тем, кто нуждается в ее поддержке.

Коллектив кафедры инфекционных болезней 
и эпидемиологии и редколлегии «Журнала ин-
фектологии» сердечно поздравляет Тамару Влади-
мировну с Юбилеем и желает крепкого здоровья, 
бодрости и оптимизма, новых достижений во всех 
сферах деятельности.

22 мая 2015 г. отмечает юбилей профессор Та-
мара Владимировна Беляева.

Более 35 лет профессор Т.В. Беляева трудится в 
1 Ленинградском медицинском институте – Пер-
вом Санкт-Петербургском государственном ме-
дицинском университете им. И.И. Павлова. После 
окончания 1 ЛМИ в 1970 г. Тамара Владимиров-
на обучалась в клинической ординатуре и очной 
аспирантуре кафедры инфекционных болезней 
и эпидемиологии, затем работала ассистентом, 
с 1980 г. – доцентом на той же кафедре. Здесь она 
защитила кандидатскую и докторскую диссерта-
ции. С 1999 по 2011 г. профессор Т.В. Беляева воз-
главляла кафедру инфекционных болезней и эпи-
демиологии.

Являясь высококлассным специалистом – пре-
подавателем и врачом – Тамара Владимировна от-
дает все свои физические и душевные силы обуче-
нию и воспитанию студентов, интернов, клиниче-
ских ординаторов, руководству научной работой 
аспирантов и докторантов, и, конечно, лечению 
больных.

Научные интересы профессора Т.В. Беляевой 
охватывают широкий круг вопросов инфектоло-
гии: патогенез, совершенствование диагностики, 
прогноза и терапии вирусных гепатитов и острых 
кишечных инфекций, иммунология инфекцион-
ного процесса, патоморфология инфекционных 
болезней, инфекции и беременность и др. За вре-
мя профессиональной деятельности она опубли-
ковала более 100 научных трудов, является ав-
тором рационализаторских предложений и изо-
бретений, соавтор 2 учебников «Инфекционные 
болезни», один из которых переиздавался 6 раз, 
4 переизданий учебника «Тропические болезни», 
глав по инфекционным болезням Национального 
руководства по акушерству и гинекологии и 2 ру-
ководств «Инфекции, передающиеся половым 
путём», «Очерков общей инфектологии» и других 
изданий. Под руководством профессора Т.В. Беля-
евой защищено 7 диссертаций.

юбилей
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шими большой опыт практической работы в вой-
сках и военно-лечебных учреждениях (К.С. Ива-
нов, Ю.И. Ляшенко, В.П. Лихопоенко, Ю.П. Фино-
геев, В.В. Фисун, Е.И. Калинин, В.К. Расшивалов, 
В.М. Волжанин, С.В. Поляков).

Талантливый руководитель, B.C. Матковский 
сумел обеспечить преемственность поколений, 
воспитание и творческий рост молодого поколе-
ния сотрудников в лучших традициях кафедры.

B.C. Матковский был прекрасным клиници-
стом. Логика диагностического поиска, правиль-
ная оценка патогенеза состояния больного позво-
ляли ему определить наиболее рациональную ком-
плексную терапию, обеспечивающую благоприят-
ный исход болезни при самых сложных и тяжелых 
формах заболевания. Лечебными отделениями 
руководили опытные хорошо подготовленные 
клиницисты (докторанты, доктора наук, доценты), 
что обеспечивало общий высокий уровень работы 
клиники. B.C. Матковский постоянно заботился 
о совершенствовании своих клинических знаний 
и знаний сотоварищей по кафедре, слушателей 
факультета руководящегосостава и академиче-
ских курсов. Настоящей школой такого совершен-
ствования явились введенные B.C. Матковским 

24 марта 2015 г. исполнилось 90 лет со дня рож-
дения Валерия Сергеевича Матковского. Родил-
ся он в 1925 г. в Ленинграде. В 1942 г. поступил 
в Военно-морскую медицинскую академию, ко-
торую с отличием окончил в 1947 г. Наибольший 
интерес он проявил к инфекционной патологии, 
начав с занятий в научном кружке под руковод-
ством П.А. Алисова. Увлеченность этим разделом 
медицинских знаний определила назначение его 
после окончания академии ординатором инфек-
ционного отделения военно-морского госпиталя 
в Балтийском флоте, а двумя годами позднее – по-
ступление в адъюнктуру при кафедре инфекци-
онных болезней Военно-медицинской академии 
им. С.М. Кирова. После успешной защиты диссер-
тации B.C. Матковский был оставлен в академии 
и прошел путь от младшего преподавателя до на-
чальника кафедры, на должность которого он был 
назначен в 1967 г.

На протяжении всей своей научной, педагоги-
ческой и врачебной деятельности B.C. Матковский 
выступал как верный представитель и пропаган-
дист идей передовой отечественной терапевтиче-
ской школы. Огромное влияние на творческую ат-
мосферу в коллективе, качество клинической, на-
учной работы, педагогического процесса и воспи-
тание молодого поколения сотрудников кафедры 
оказывало ядро коллектива кафедры — старшее 
поколение преподавателей, учеников Н.И. Рагозы 
и П.А. Алисова: заместитель начальника кафедры 
профессор А.П. Казанцев, старшие преподавате-
ли В.Г. Бочоришвили, А.И. Иванов, В.М. Леонов, 
Г.С. Миронов, П.Д Старшов (защитившие в этот 
период докторские диссертации), а также доценты 
B.C. Антонов, Т.А. Левитов, Б.Д. Мебель, Б.А. Мо-
кров, ассистенты О.И. Дмитриев и Л.Н. Жук, вра-
чи-специалисты О.В. Аристовский, В.А. Грамениц-
кий, АН. Малышев, Т.В. Веселовская (биохимик), 
Г.П. Куруногло (рентгенолог), О.С. Меклер (бакте-
риолог), Е.Н. Немиро (вирусолог), Е.М. Былинкина 
(заведующая клинической лабораторией).

В этот период коллектив кафедры обновлялся 
и пополнялся молодыми адъюнктами (Т.М. Зу-
бик, И.И. Бондаренко, А.Б. Белов, Ю.В. Лобзин, 
М.М. Шепелев, А.К. Шведов) и врачами-инфекци-
онистами, обучавшимися на кафедре в клиниче-
ской ординатуре, на факультете руководящего со-
става или на курсах усовершенствования и имев-

К 90-летию со дня рождения  
валерия сергеевича матКовсКого  
(24 марта 1925 г. – 22 февраля 1985 г.)
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специализированную медицинскую помощь при 
различных инфекциях.

Поэтому научная работа кафедры, в отличие от 
кафедр гражданских вузов страны, разрабатывав-
ших 1–2 научные проблемы, была разнонаправ-
ленной и разносторонней.

Для решения проблем совершенствования ле-
чебно-диагностической работы в войсках и лечеб-
ных учреждениях СА и ВМФ главными научными 
направлениями кафедры стали: организация меди-
цинской помощи инфекционным бальным в мир-
ное и военное время (А.И. Иванов, B.C.Антонов, 
Т.А. Левитов, К.С. Иванов, Т.М. Зубик, О.И. Ко-
шиль), разработка принципов, методов и средств 
интенсивной терапии (Т.М. Зубик, Б.Д. Мебель, 
К.С. Иванов), медицинская реабилитация инфек-
ционных больных (Ю.В. Лобзин, В.М. Волжанин).

Значительную роль в научной работе продол-
жали играть традиционные для кафедры направ-
ления: патофизиологические механизмы нару-
шений гомеостаза (В.М. Леонов, П.Д. Старшов, 
Г.С. Миронов, Т.А. Левитов); состояние гемоди-
намики и ее коррекция (В.А. Барбинов, Ю.П. Фи-
ногеев); особенности течения инфекционного 
процесса при воздействии различных неблагопри-
ятных факторов (С.Э. Вартанов, О.И. Дмитриев, 
А.К. Шведов); влияние факторов неспецифиче-
ской резистентности и иммунитета на течение ин-
фекционного процесса (Ю.И. Ляшенко, М.М. Ше-
пелев, И.Н. Бойко, С.В. Поляков).

Большая целенаправленная научная работа 
проводилась по изучению клиники, диагностики 
и лечения военнослужащих наиболее массовыми 
заболеваниями — острыми pecпираторными и ки-
шечными инфекциями (А.П. Казанцев, А.И. Ива-
нов, B.C. Антонов, А.Б. Белов, Ю.А. Винакмен, 
Б.Д. Мебель, Л.Ф. Молчанов, В.В. Фисун) и их ос-
ложнений (В.П. Лихопоенко, С.Г. Коломиец), анги-
ной и тонзиллярной патологией (В.Г. Бочоришви-
ли, Ю.И. Ляшенко, И.И. Бондаренко).

Постоянно проводилась работа по инфекциям, 
актуальным для военнослужащих и гражданского 
населения: эпидемическому паротиту, орнитозу, 
микоплазмозу, токсоплазмозу, хламидиозу, пери-
натальным инфекциям (А.П. Казанцев).

Фундаментальные научные исследования про-
водились по изучению клиники, диагностики 
и лечению наиболее актуальных для военно-ме-
дицинской службы инфекционных заболеваний 
у военнослужащих с тяжелым течением и небла-
гоприятными исходами: ботулизма (Т.М. Зубик, 
Л.Н. Жук), менингококковой инфекции (К.С. Ива-
нов, Ю.В. Лобзин, А.В. Веровая), гепатитов у обож-
женных (О.И. Кошиль).

В этот период на кафедре было защищено 8 док-
торских и 13 кандидатских диссертаций. B.C. Мат-
ковский создал оптимальные условия для заверше-

ежемесячные кафедральные клинические кон-
ференции, на которых по сей день разбираются 
больные редкими нозологическими формами, 
сложные в диагностическом отношении, тяжелые 
по течению и исходам. Клинические конферен-
ции кафедры пользуются большой популярностью 
и у врачей-инфекционистов городских больниц 
и поликлиник, регулярно посещающих их.

С целью совершенствования лечебной работы 
клиники В.C. Матковский уделял много внимания 
организации соревнования между сотрудниками 
и лечебно-диагностическими подразделениями 
клиники, разработке индивидуальных и общека-
федральных планов. По результатам соревнова-
ния кафедра и клиника инфекционных болезней 
в течение ряда лет занимала первое место в акаде-
мии по лечебно-диагностической работе и получи-
ла на вечное хранение Красное знамя.

Валерий Сергеевич был великолепным лек-
тором и замечательным оратором. Он привлекал 
аудиторию широкой эрудицией, отточенностью 
мысли и языка, остротой наблюдений, высокой 
патриотичностью. Ему принадлежала инициа-
тива организации и проведения в кафедральном 
коллективе научно-теоретических конференций 
по философским мировоззренческим проблемам 
в теории и практике гражданского и военного 
здравоохранения.

Во время работы B.C. Матковского постепенно 
происходила смена поколений преподавателей. 
В разные годы по возрасту уволились и перешли 
на работу в гражданские учреждения В.Г. Бочо-
ришвили — на должность заведующего кафедрой 
Тбилисского медицинского института, затем — 
министра здравоохранения Грузинской ССР, 
В.М. Леонов – на профессорскую должность 
в НИИ детских инфекций, С.Е. Карюк — на долж-
ность заведующего кафедрой Харьковского меди-
цинского института. Безвременно ушли из жизни 
профессора Г.С. Миронов и П.Д. Старшов.

Все более активную роль стали исполнять моло-
дые ученики B.C. Матковского из плеяды его спод-
вижников — К.С. Иванов, Т.М. Зубик, О.И. Кошиль, 
Ю.И. Ляшенко, Ю.В. Лобзин, В.М. Волжанин.

Под руководством B.C. Матковского профес-
сорско-преподавательский состав кафедры про-
водил интенсивную научно-исследовательскую 
работу по всем актуальным для военно-медицин-
ской службы направлениям. Кафедральный кол-
лектив, возглавляемый Главным инфекционистом 
Министерства обороны СССР, стал в этот период 
научно-методическим центром инфекционной 
службы Вооруженных сил по диагностике и лече-
нию инфекционных заболеваний, а особенности 
медицинской службы МО СССР требовали имен-
но специалистов-ученых высшей квалификации, 
способных организовать и практически оказать 
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в масштабе академии был открыт и начал работу 
нештатный факультет повышения квалификации 
преподавателей, который без отрыва от педагоги-
ческой деятельности окончили все молодые пре-
подаватели кафедры, а цикл методической подго-
товки доцентов — старшие преподаватели.

На кафедре уделялось большое внимание про-
фильности подготовки на различных факульте-
тах с учетом условий предстоящей врачебной 
деятельности (врачи для Военно-морского флота, 
авиации, Воздушно-десантных войск, Сухопут-
ных сил, слушатели из различных стран). Были 
созданы 5 учебно-методических групп, которые 
разрабатывали различные аспекты преподавания 
на отдельных факультетах (учебные программы, 
тематические планы и др.) с учетом особенностей 
деятельности медицинской службы в различных 
родах и видах войск.

Был выпущен учебник «Инфекционные бо-
лезни» (1970), написанный коллективом кафедры 
(под редакцией B.C. Матковского и А.П. Казанце-
ва). В 1977 г. был издан новый учебник «Инфекци-
онные болезни» (Матковский B.C., Казанцев А.П.), 
который был утвержден Начальником ЦВМУ МО 
СССР в качестве учебника для слушателей, кур-
сантов, а также иностранных военнослужащих, 
обучающихся в военно-медицинских вузах стра-
ны. В эти же годы были изданы «Избранные лек-
ции по тропическим инфекционным болезням» 
(4 выпуска), предназначенные в основном для слу-
шателей 5-го факультета, прибывших на обучение 
в академию из тропических стран.

В 1982 г. было создано учебное пособие «Ин-
фекционные болезни со сборником ситуацион-
ных клинических задач», которое было первым 
среди клинических кафедр академии обучающим 
пособием для курсантов факультетов подготовки 
врачей.

Были подготовлены и изданы: «Справочник 
по инфекционным болезням» А.П. Казанцева 
и B.C. Матковского, выдержавший 3 издания 
(1973, 1979, 1985); «Справочник по тропическим 
инфекциям и паразитарным заболеваниям для 
врачей ВМФ» (Миронов Г.С., Казанцев А.П., 
1974); «Справочник корабельного врача» (при 
участии К.С. Иванова, 1980); «Справочник войс-
кового врача» (при участии B.C. Матковского, 
1986). Изданы Указания ЦВМУ МО СССР по 
клинике, диагностике, лечению и профилактике 
ряда актуальных для военно-медицинской служ-
бы инфекционных заболеваний, разработанные 
кафедральным коллективом («Гриппа и других 
острых респираторных заболеваний», 1967, 1984; 
«Менингококковой инфекции», 1974; «Бактери-
альной дизентерии и других острых кишечных 
инфекций», 1975; «Интенсивной терапии», 1978; 
«Вирусного гепатита А и В», 1983).

ния, оформления и защиты 5 докторских диссерта-
ций: В.Г. Бочоришвили (1969), Г.С. Миронова (1968), 
Т.М. Торосова (1969), В.М. Леонова (1971), А.И. Ива-
нова (1972), начатых под руководством П.А. Алисо-
ва. Он являлся научным консультантом и руководи-
телем 3 докторских (Ляшенко Ю.И., 1981; Иванов 
К.С, 1982; Кошиль О.И., 1983) и 13 кандидатских 
диссертаций (Антонов B.C., 1968; Зубик Т.М., 1971; 
Финогеев Ю.П., 1973; Барбинов В.А., 1975; Молча-
нов Л.Ф., 1975; Бондаренко И.И., 1976; Лихопоенко 
В.П., 1977; Фисун В.В., 1978; Шепелев М.М.,1979; 
Лобзин Ю.В., 1979; Веровая А.В., 1982; Шведов А.К., 
1985; Волжанин В.М., 1986).

 Были подготовлены и изданы монографии 
сотрудников кафедры: «Инфекционные болез-
ни с экзантемами» (Иванов А.И., 1970); «Пато-
логия внутренних органов у больных ангиной и 
хроническим тонзиллитом» (Бочоришвили В.Г., 
1971); «Орнитоз» (Казанцев А.П., 1973); «Каран-
тинные болезни» (Виноградов-Волжский Д.В., 
Левитов Т.А., 1975); «Псевдотуберкулез» (Бочо-
ришвили В.Г., Матковский B.C., Антонов B.C., 
1976); «Уход за инфекционными больными» (Ива-
нов А.И., 1977); «Терапия вирусных болезней» 
(Злыдников Д.М.,Казанцев А.П., Старшов П.Д., 
1979); «Внутриутробные инфекционные заболева-
ния детой и их профилактика» (Казанцев А.П., По-
пова Н.И., 1980); «Острые кишечные инфекции» 
(Иванов А.И., 1982); «Ангина» (Ляшенко Ю.И., 
1985), «Токсоплазмоз» (Казанцев А.П., 1985).

B.C. Матковский был родоначальником и ини-
циативным проводником в жизнь основных на-
правлений совершенствования учебно-педагоги-
ческого процесса на кафедре. Прекрасный мето-
дист, он постоянно искал и внедрял новые формы 
эффективного обучения слушателей, повышаю-
щие качество усвоения ими теоретических знаний 
и приобретения клинических навыков.

Исключительно требовательный к себе, он обя-
зывал каждого преподавателя искать наиболее 
рациональные приемы обучения, апробировать 
их во время учебных занятий с последующим об-
суждением и учетом мнения как преподавателей, 
так и слушателей. Эффективными для этой цели 
были плановые открытые занятия, проводимые 
молодыми преподавателями, и показательные — 
опытными педагогами. На кафедре были созданы 
методические разработки для преподавателей по 
организации и проведению практических занятий 
с курсантами и слушателями всех факультетов.

С целью систематического повышения педаго-
гического мастерства и профессионального уров-
ня каждого из педагогов с 1972 по 1980 г. на кафе-
дре был создан и активно работал методический 
семинар под руководством Валерия Сергеевича 
и его ближайших сподвижников — старших пре-
подавателей. А в 1981 г. по примеру кафедры уже 
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ли настоящей школой обмена опытом и поиска пу-
тей преодолении трудностей.

За время деятельности B.C. Матковского 
в должности Главного инфекциониста МО СССР 
им было подготовлено три поколения ведущих 
инфекционистов военных округов, групп войск 
и флотов. Все они были достойными проводника-
ми идей, выработанных на кафедре и воплощен-
ных в творческих практических делах военных 
инфекционистов. Без преувеличения можно ут-
верждать, что Валерий Сергеевич впервые создал 
школу военных инфекционистов, объединенных 
общностью цели и выполняемых задач.

Валерий Сергеевич Матковский скоропостиж-
но скончался 22 февраля 1985 г. и похоронен на 
академической площадке Богословского кладби-
ща в Санкт-Петербурге.

Подготовили академик РАН профессор Ю.В. Лобзин 
и доцент В.М. Волжанин

Трудно переоценить заслуги B.C. Матковского 
как организатора военно-медицинской службы. 
За время руководства кафедрой и выполнения 
обязанностей Главного инфекциониста МО СССР 
он сумел доказать большую значимость службы 
военных инфекционистов. Благодаря его усилиям 
в Вооруженных силах была создана и постоянно 
развивается система оказания медицинской помо-
щи инфекционным больным, методическим, коор-
динационным и консультативным центром кото-
рой является кафедра инфекционных болезней.

Огромное значение имело создание по ини-
циативе B.C. Матковского подсекции инфекци-
онистов терапевтической секции ученого совета 
ЦВМУ МО СССР, которая объединила усилия 
военных инфекционистов в деле непрерывного 
улучшения научно-практической работы.Важны-
ми событиями являлись регулярные сборы глав-
ных специалистов округов и флотов, которые ста-
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1 июня 2015 г. после тяжелой болезни на 58-м 
году жизни скончался заведующий отделом эпиде-
миологии и заведующий лабораторией вирусных 
гепатитов Санкт-Петербургского научно-иссле-
довательского института эпидемиологии и микро-
биологии им. Пастера доктор медицинских наук 
профессор Сергей Леонидович Мукомолов.

Сергей Леонидович родился 9 апреля 1958 г. 
в г. Сыктывкар Коми АССР. После окончания 
в 1981 г. Ленинградского санитарно-гигиениче-
ского медицинского института поступил в аспи-
рантуру, которую закончил в 1984 г. В 1985 г. за-
щитил кандидатскую, а в 1995 г. докторскую дис-
сертацию.

В 1986 г. поступил на работу в Институт имени 
Пастера и возглавил лабораторию иммунодиагно-
стики гепатита. В 1994 г. С.Л. Мукомолов был на-
значен заместителем директора по научной работе 
Института. С 2001 по 2007 г. работал в Европейском 
бюро Всемирной организации здравоохранения, 
ответственном за программы вакцинации в стра-
нах Центральной Азии и Закавказья. В 2003 г. 
получил ученое звание профессора. С 2007 г. за-
ведовал отделом эпидемиологии и лабораторией 
вирусных гепатитов Института.

Основная научная деятельность С.Л. Мукомо-
лова была направлена на выполнение исследова-
ний в области эпидемиологии, диагностики и про-
филактики вирусных гепатитов А, В, С и Е. Сергей 
Леонидович внес крупный вклад в совершенство-
вание теории и практики эпидемиологического 
надзора за вирусными гепатитами, организацию 
специфической профилактики вирусного гепа-
тита В, лично участвовал в ликвидации вспышек 
вирусного гепатита А на различных территориях 
и выполнял исследования в интересах санитарно-
эпидемиологической службы и органов здраво-
охранения. Им лично и руководимым им коллек-
тивом внесен огромный вклад по подготовке нор-
мативных документов по вирусным гепатитам А, 
В и С. За время работы экспертом Европейского 
бюро Всемирной организации здравоохранения 
по заболеваниям, предупреждаемым вакцинаци-
ей, им была проделана большая организационно-
методическая работа по проведению кампаний 
массовой иммунизации против кори и краснухи 
в рамках Расширенной программы иммунизации 
в странах Центральной Азии (Киргизстан, Узбеки-
стан, Таджикистан, Туркменистан) и Закавказья 
(Азербайджан, Армения, Грузия). Научно-иссле-
довательская работа С.Л. Мукомолова обобщена 

памяти профессора сергея леонидовича муКомолова

более чем в 200 научных публикациях, из которых 
10 статей опубликованы в ведущих международ-
ных научных изданиях. Сергей Леонидович вел 
плодотворную преподавательскую деятельность 
в Санкт-Петербургской государственной меди-
цинской академии им. И.И. Мечникова, Первом 
Санкт-Петербургском государственном меди-
цинском университете им. акад. И.П. Павлова 
и Санкт-Петербургском государственном универ-
ситете. Под его руководством выполнено и успеш-
но защищено 10 диссертационных исследований. 
Он был членом нескольких диссертационных со-
ветов Санкт-Петербурга.

Сергей Леонидович был светлым человеком, 
любил жизнь и окружающих его людей, всегда 
старался им помочь, если они в том нуждались. Он 
горячо любил свою семью и всегда трогательно 
о ней отзывался и заботился.

Светлая память о Сергее Леонидовиче Муко-
молове навсегда сохранится в сердцах его коллег, 
друзей, учеников – всех, кто знал этого яркого че-
ловека.

Редакционная коллегия «Журнала инфектологии»



Правила для авторов

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 7, № 2, 2015 121

Тематика «Журнала инфектологии» – акту-
альные вопросы и достижения в области инфек-
ционных болезней, медицинской паразитологии 
и микологии, эпидемиологии, микробиологии и 
молекулярной биологии, гепатологии, хирургиче-
ских и терапевтических инфекций, а также орга-
низации здравоохранения и фармакоэкономики.

Журнал публикует обзоры и лекции, экспери-
ментальные и клинические оригинальные иссле-
дования, краткие сообщения, дискуссионные ста-
тьи, заметки из практики, письма в редакцию, хро-
нику событий научной жизни, нормативные акты, 
анонсы и отчеты основных конференций и симпо-
зиумов, проводимых в России и за рубежом.

«Журнал инфектологии» входит в перечень 
российских рецензируемых научных журналов, 
рекомендованных ВАК РФ, в которых должны 
быть опубликованы основные научные результаты 
диссертаций на соискание ученых степеней док-
тора и кандидата наук, а также в международные 
информационные системы и базы данных. В связи 
с этим авторы должны строго соблюдать следую-
щие правила оформления статей.

1. Статья должна иметь визу pуководителя и 
сопpовождаться официальным напpавлением от 
учpеждения, в котоpом выполнена pабота. В офи-
циальном напpавлении должны быть пеpечислены 
фамилии всех автоpов и указано название pаботы. 
При необходимости предоставляется экспертное 
заключение. Статья должна быть подписана всеми 
авторами.

2. Не допускается направление в редакцию ра-
бот, напечатанных в других изданиях или уже от-
правленных в другие редакции.

3. Редакция оставляет за собой право сокращать и 
редактировать представленные работы. Все статьи, 
поступающие в редакцию журнала, проходят рецен-
зирование в соответствии с требованиями ВАК РФ.

4. Принятые статьи публикуются бесплатно. 
Рукописи статей авторам не возвращаются.

5. Рукописи, оформленные не в соответствии с 
правилами, к публикации не принимаются.

6. Объем обзорных статей не должен превышать 
20 страниц машинописного текста, оригинальных 
исследо ваний – 15, исторических и дискуссион-
ных статей – 10, кратких сообщений и заметок из 
практики – 5.

7. Статья должна быть напечатана на одной 
стороне листа размером А4, шрифтом Times New 
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Roman, кеглем 14, межстрочный интервал – 1,5. 
Поля: верхнее и нижнее – 2,5 см, левое – 3,5 см, 
правое – 1,5 см, с нумерацией страниц (сверху 
в центре, первая страница без номера). Формат до-
кумента при отправке в редакцию – .doc или .docx. 

8. Статьи следует высылать в электронном виде 
по адресу: gusevden-70@mail.ru или на сайт «Жур-
нала инфектологии» www.journal.niidi.ru в формате 
MS Word с приложением сканированных копий на-
правительного письма и первой страницы статьи с 
подписью всех авторов статьи в формате .pdf. Пе-
чатный экземпляр рукописи, подписанный автора-
ми, и оригинал направительного письма высылает-
ся по почте в адрес редакции.

9. Титульный лист должен содержать:
– название статьи (оно должно быть кратким 

и информативным, не допускается использова-
ние сокращений и аббревиатур, а также торговых 
(коммерческих) названий препаратов, медицин-
ской аппаратуры, диагностического оборудова-
ния, диагностических тестов и т.п.);

 – фамилию и инициалы авторов (рядом с фа-
милией автора и названием учреждения цифрами 
в верхнем регистре обозначается, в каком учреж-
дении работает каждый из авторов. Если все авто-
ры работают в одном учреждении, указывать ме-
сто работы каждого автора отдельно не нужно);

– наименование учреждений, в которых ра-
ботают авторы с указанием ведомственной при-
надлежности (Минздрав России, РАМН и т.п.), 
город, страна (префиксы учреждений, указываю-
щие на форму собственности, статус организации 
(ГУ ВПО, ФГБУ и т.д.) не указываются);

– вся информация предоставляется на рус-
ском и английском языках. Фамилии авторов 
нужно транслитерировать по системе BGN (Board 
of Geographic Names), представленной на сайте  
www.translit.ru. Указывается официально принятый 
английский вариант наименования организаций!

10. На отдельном листе указываются сведения 
об авторах: фамилия, имя, отчество (полностью) 
на русском языке и в транслитерации, ученая сте-
пень, ученое звание, должность в учреждении/уч-
реждениях, рабочий адрес с почтовым индексом, 
рабочий телефон и адрес электронной почты всех 
авторов. Сокращения не допускаются. 

11. После титульного листа размещается резюме 
статьи на русском и английском языках (объемом 
около 250 слов каждая). Резюме к оригинальной 
статье должно иметь следующую структуру: цель, 
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материалы и методы, результаты, заключение. 
Все разделы выделяются по тексту. Для остальных 
статей (обзор, лекция, дискуссия) резюме должно 
включать краткое изложение основной концепции 
статьи. Резюме не должно содержать аббревиатур. 
Резюме является независимым от статьи источни-
ком информации для размещения в различных на-
учных базах данных. Обращаем особое внимание 
на качество английской версии резюме! Оно будет 
опубликовано отдельно от основного текста статьи 
и должно быть понятным без ссылки на саму публи-
кацию. В конце приводятся ключевые слова или 
словосочетания на рус ском и английском языках 
(не более 8) в порядке значимости. 

12. Текст оригинального исследования должен 
состоять из выделяемых заголовками разделов: 
«Введение» «Цель исследования», «Задачи иссле-
дования», «Материалы и методы», «Результаты и 
обсуждение», «Выводы» или «Заключение», «Ли-
тература». 

13. Если в статье имеется описание наблюдений 
на че ловеке, не используйте фамилии, инициалы 
больных или номера историй болезни, особенно на 
рисунках или фо тографиях. При изложении экс-
периментов на животных ука жите, соответствова-
ло ли содержание и использование лабораторных 
животных правилам, принятым в учреждении, ре-
комендациям национального совета по исследова-
ниям, национальным законам.

14. При первом упоминании терминов, неодно-
кратно используемых в статье (однако не в заго-
ловке статьи и не в резюме), необходимо давать их 
полное наименование и сокращение в скобках, в 
последующем применять только сокращение, од-
нако их применение должно быть сведено к мини-
муму. Сокращение проводится по ключевым бук-
вам слов в русском написании, например: источ-
ник ионизирующего излучения (ИИИ) и т.д. Тип 
приборов, установок следует приводить на языке 
оригинала, в кавычках; с указанием (в скобках) 
страны-производителя. Например: использовали 
спектрофотометр «СФ-16» (Россия), спектроф-
луориметр фирмы «Hitachi» (Япония). Единицы 
измерения даются в системе СИ. Малоупотреби-
тельные и узкоспециальные термины также долж-
ны быть расшифрованы. При описании лекар-
ственных препаратов при первом их упоминании 
должны быть указаны активная субстанция (меж-
дународное непатентованное название – МНН), 
коммерческое название, фирма-производитель, 
страна производства, все названия и дозировки 
должны быть тщательно выверены. 

15. Таблицы должны содержать только необхо-
димые данные и представлять собой обобщенные 
и статистически обработанные материалы. Каж-
дая таблица снабжается заголовком, нумеруется и 
вставляется в текст сразу после ссылки на нее. 

16. Иллюстрации должны быть четкие, кон-
трастные. Цифровые версии иллюстраций долж-
ны быть сохранены в отдельных файлах в форма-
те Tiff, с разрешением 300 dpi и последовательно 
пронумерованы. Подрисуночные подписи должны 
быть размещены в основном тексте. Перед каждым 
рисунком, диаграммой или таблицей в тексте обя-
зательно должна быть ссылка. В подписях к микро-
фотографиям, электронным микрофотографиям 
обязательно следует указывать метод окраски и 
обозначать масштабный отрезок. Диаграммы долж-
ны быть представлены в исходных файлах. Рисунки 
(диаграммы, графики) должны иметь подпись всех 
осей с указанием единиц измерения по системе 
СИ. Легенда выносится за пределы рисунка.

17. Библиографические ссылки в тексте долж-
ны давать ся цифрами в квадратных скобках в со-
ответствии со спис ком в конце статьи. Нумеруйте 
ссылки последовательно, в порядке их первого 
упоминания в тексте (не по алфавиту)! Для ори-
гинальных статей – не более 30 источников, для 
лекций и обзоров – не более 60 источников, для 
других статей – не более 15 источников.

18. К статье прилагаются на отдельном листе 
два списка литературы. 

19. В первом списке литературы (Литерату-
ра) библиографическое описание литературных 
источ ников должно соответствовать требовани-
ям ГОСТ 7.1-2003 «Библиографическая запись. 
Библиографическое описание документа. Общие 
требования и правила составления». 

Примеры:

Книга с одним автором

Небылицин, В.Д. Избранные психологиче-
ские труды / В.Д. Небылицин. – М.: Педагогика, 
1990. – 144 с.

Книга с двумя авторами

Корнилов, Н.В. Травматологическая и ортопе-
дическая помощь в поликлинике : руководство для 
врачей / Н.В. Кор нилов, Э.Г. Грязнухин. – СПб.: 
Гиппократ, 1994. – 320 с.

Книга с тремя авторами

Иванов, В.В. Анализ научного потенциала / 
Иванов В.В., Кузнецов А.С., Павлов П.В. – СПб.: 
Наука, 2005. – 254 с.

Книга с четырьмя авторами и более

Теория зарубежной судебной медицины: учеб. 
Пособие / В.Н. Алисиевич [и др.]. – М.: Изд-во 
МГУ, 1990. – 40 с.

Глава или раздел из книги

Зайчик, А.Ш. Основы общей патофизиологии / 
А.Ш. Зайчик, Л.П. Чурилов // Основы общей па-
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тологии : учеб. пособие для студентов медвузов. – 
СПб.: ЭЛБИ, 1999. – Ч. 1., гл. 2. – С. 124–169.

Книги на английском языке

Jenkins PF. Making sense of the chest x-ray: a 
hands-on guide. New York: Oxford University Press; 
с 2005. 194 p.

 Iverson C, Flanagin A, Fontanarosa PB, et al. Amer-
ican Medical Association manual of style. 9th ed. Bal-
timore (MD): Williams & Wilkins; c 1998. 660 p.

Глава или раздел из книги на английском 
языке

Riffenburgh RH. Statistics in medicine. 2nd ed. 
Amsterdam (Netherlands): Elsevier Academic Press; c 
2006.Chapter 24, Regression and correlation methods; 
p. 447-86.

Ettinger SJ, Feldman EC. Textbook of veterinary 
medicine: diseases of the dog and cat. 6th ed. St. Louis 
(MO): Elsevier Saunders; c2005. Section 7, Dietary 
considerations of systemic problems; p. 553-98.

Диссертация и автореферат диссертации

Жданов, К.В. Латентные формы вирусных ге-
патитов В и С у лиц молодого возраста : дис. … д-ра 
мед. наук / К.В. Жданов. – СПб.: ВМедА, 2000. – 
327 c.

Еременко, В.И. О Центральных и перифери-
ческих меха низмах сердечно-сосудистых нару-
шений при длительном эмоциональном стрессе : 
автореф. дис. … д-ра мед. наук / В.И. Еременко. – 
СПб.: ВМедА, 1997. – 34 с.

Диссертация и автореферат диссертации на 
английском языке

Jones DL. The role of physical activity on the need 
for revision total knee arthroplasty in individuals with 
osteoarthritis of the knee [dissertation]. [Pittsburgh 
(PA)]: University of Pittsburgh; 2001. 436 p.

Roguskie JM. The role of Pseudomonas aerugi-
nosa 1244 pilin glycan in virulence [master’s thesis]. 
[Pittsburgh (PA)]: Duquesne University; 2005. 111 p.

Из сборника конференций (тезисы)

Михайленко, А.А. Хламидийные инфекции: 
гематоэнцефалический и гистогематический ба-
рьеры / А.А. Михай ленко, Л.С. Онищенко // Ак-
туальные вопр. клиники, ди агностики и лечения: 
тезисы докл. науч. конф. – СПб.: ВМедА,1999. – 
С. 284.

Жуковский, В.А. Разработка, производство и 
перспек тивы совершенствования сетчатых эндо-
протезов для пла стической хирургии / В.А. Жу-
ковский // Материалы 1-й междунар. конф. «Со-
временные методы герниопластики и абдомино-
пластики с применением полимерных имплан-та-
тов». – М.: Наука, 2003. – С. 17–19.

Из сборника конференций (тезисы) 
на английском языке
Arendt T. Alzheimer's disease as a disorder of dy-

namic brain self-organization. In: van Pelt J, Kamer-
mans M, Levelt CN, van Ooyen A, Ramakers GJ, 
Roelfsema PR, editors. Development, dynamics, and 
pathology of neuronal networks: from molecules to 
functional circuits. Proceedings of the 23rd Interna-
tional Summer School of Brain Research; 2003 Aug 25-
29; Royal Netherlands Academy of Arts and Sciences, 
Amsterdam, the Netherlands. Amsterdam (Nether-
lands): Elsevier; 2005. Р. 355-78.

Rice AS, Farquhar-Smith WP, Bridges D, Brooks 
JW. Canabinoids and pain. In: Dostorovsky JO, 
Carr DB, Koltzenburg M, editors. Proceedings of 
the 10th World Congress on Pain; 2002 Aug 17-22; 
San Diego, CA. Seattle (WA): IASP Press; c 2003. 
Р. 437-68.

Из журнала

Быков, И.Ю. Концепция подготовки врачебного 
состава и кадровой политики медицинской служ-
бы Вооруженных Сил Российской Федерации / 
И.Ю. Быков, В.В. Шапо, В.М. Да выдов // Воен.-
мед. журн. – 2006. – Т. 327, № 8. – С. 4–14.

Из журнала на английском языке

Petitti DB, Crooks VC, Buckwalter JG, Chiu V. 
Blood pressure levels before dementia. Arch Neurol. 
2005 Jan; 62(1):112-6.

Rastan S, Hough T, Kierman A, et al. Towards a 
mutant map of the mouse--new models of neurologi-
cal, behavioural, deafness, bone, renal and blood dis-
orders. Genetica. 2004 Sep;122(1):47-9.

Из газеты

Фомин, Н.Ф. Выдающийся ученый, педагог, вос-
питатель / Н.Ф. Фомин, Ф.А. Иванькович, Е.И. Ве-
селов // Воен. врач. – 1996. – № 8 (1332). – С. 5.

Фомин, Н.Ф. Выдающийся ученый, педагог, вос-
питатель / Н.Ф. Фомин, Ф.А. Иванькович, Е.И. Ве-
селов // Воен. врач. – 1996. – 5 сент.

Патент

Пат. № 2268031 Российская Федерация, МПК 
А61Н23.00. Способ коррекции отдаленных послед-
ствий радиационного воздействия в малых дозах / 
Карамуллин М.А., Шутко А.Н., Сосюкин А.Е. и др.; 
опубл. 20.01.2006, БИ № 02.

Патенты на английском языке

Cho ST, inventor; Hospira, Inc., assignee. Mi-
croneedles for minimally invasive drug delivery. Unit-
ed States patent US 6,980,855. 2005 Dec 27.

Poole I, Bissell AJ, inventors; Voxar Limited, as-
signee. Classifying voxels in a medical image. United 
Kingdom patent GB 2 416 944. 2006 Feb 8. 39 p.
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Ссылки на интернет-ресурсы

Complementary/Integrative Medicine [Internet]. 
Houston: University of Texas, M. D. Anderson Cancer 
Center; c2007 [cited 2007 Feb 21]. Available from: 
http://www.mdanderson.org/departments/CIMER/.

Hooper JF. Psychiatry & the Law: Forensic 
Psychiatric Resource Page [Internet]. Tuscaloosa 
(AL): University of Alabama, Department of 
Psychiatry and Neurology; 1999 Jan 1 [updated 2006 
Jul 8; cited 2007 Feb 23]. Available from: http://bama.
ua.edu/~jhooper/.

Polgreen PM, Diekema DJ, Vandeberg J, Wiblin 
RT, Chen YY, David S, Rasmus D, Gerdts N, Ross A, 
Katz L, Herwaldt LA. Risk factors for groin wound 
infection after femoral artery catheterization: a case-
control study. Infect Control Hosp Epidemiol [Inter-
net]. 2006 Jan [cited 2007 Jan 5];27(1):34-7. Available 
from: http://www.journals.uchicago.edu/ICHE/jour-
nal/issues/v27n1/2004069/2004069.web.pdf

Richardson ML. Approaches to differential diag-
nosis in musculoskeletal imaging [Internet]. Version 
2.0. Seattle (WA): University of Washington School of 
Medicine; c2000 [revised 2001 Oct 1; cited 2006 Nov 
1]. Available from: http://www.rad.washington.edu/
mskbook/index.html

20. Второй список литературы (References) 
полностью соответствует первому списку литера-
туры. При этом в библиографических источниках 
на русском языке фамилии и инициалы авторов, а 
также название журнала и издания должны быть 
транслитерированы. Название работы (если тре-
буется) переводится на английский язык и/или 
транслитерируется. Иностранные библиографи-
ческие источники из первого списка полностью 
повторяются во втором списке. Более подробно 
правила представления литературных источников 
во втором списке представлены ниже. 

Примеры:

Книги (фамилия и инициалы автора транслите-
рируются, название, место издания и название из-
дательства переводится на английский язык)

Lobzin Yu.V., Uskov A.N., Yushchuk N.D. Ixodes 
tick-borne borreliosis (etiology, epidemiology, clinical 
manifestations, diagnosis, treatment and prevention): 
Guidelines for Physicians. Moscow; 2007 (in Russian).

Из журналов (фамилия и инициалы автора 
транслитерируются, название статьи не приводит-
ся, название журнала транслитерируется)

Kondrashin A.V. Meditsinskaya parazitologiya i 
parazitarnyye bolezni. 2012; 3: 61-3 (in Russian).

Диссертация (фамилия и инициалы автора 
транслитерируются, название диссертации транс-

литерируется, дается перевод названия на англий-
ский язык, выходные данные транслитерируются)

Popov A.F. Tropicheskaya malyariya u 
neimmunnykh lits (diagnostika, patogenez, lecheniye, 
profilaktika) [Tropical malaria in non-immune 
individuals (diagnosis, pathogenesis, treatment, 
prevention)] [dissertation]. Moscow (Russia): 
Sechenov Moscow Medical Academy; 2000. 236 p (in 
Russian).

Патенты (фамилия и инициалы авторов, назва-
ние транслитерируются)

Bazhenov A.N., Ilyushina L.V., Plesovskaya I.V., 
inventors; Bazhenov AN, Ilyushina LV, Plesovskaya 
IV, assignee. Metodika lecheniia pri revmatoidnom 
artrite. Russian Federation patent RU 2268734; 2006 
Jan 27 (in Russian).

Из сборника конференций (тезисы) (фамилия 
и инициалы автора транслитерируются, назва-
ние тезисов транслитерируется и дается перевод 
названия на английский язык, выходные данные 
конференции транслитерируются и дается пере-
вод названия на английский язык)

Kiryushenkova VV, Kiryushenkova SV, Khramov 
MM, et al. Mikrobiologicheskiy monitoring vozbu-
diteley ostrykh kishechnykh infektsiy u vzroslykh g. 
Smolenska [Microbiological monitoring of pathogens 
of acute intestinal infections in adults in Smolensk ]. 
In: Materialy mezhdunarodnogo Yevro-aziatskogo 
kongressa po infektsionnym boleznyam [Internation-
al Euro-Asian Congress on Infectious Diseases]. Vol.1. 
Vitebsk; 2008. Р. 53. (in Russian).

Boetsch G. Le temps du malheur: les representations 
artistiques de l’epidemie. [Tragic times: artistic represen-
tations of the epidemic]. In: Guerci A, editor. La cura delle 
malattie: itinerari storici [Treating illnesses: historical 
routes]. 3rd Colloquio Europeo di Etnofarmacologia; 1st 
Conferenza Internazionale di Antropologia e Storia della 
Salute e delle Malattie [3rd European Colloquium on 
Ethnopharmacology; 1st International Conference on An-
thropology and History of Health and Disease]; 1996 May 
29-Jun 2; Genoa, Italy. Genoa (Italy): Erga Edizione; 1998.  
Р. 22-32. (in French).
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