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Г ерпесвирусные инфекции (ГВИ) человека представля-
ют собой современную актуальную междисциплинар-

ную проблему здравоохранения в силу их высокой распро-
страненности, множества механизмов передачи герпесвиру-
сов, наличия как атипичных и латентных форм, так и пожиз-
ненной персистенции возбудителей, патоморфоза клиниче-
ской картины и появления тяжелых и рецидивирующих 
форм заболевания, вплоть до развития сепсиса у иммуно-
компрометированных пациентов [1–4]. Высокая медико-
социальная значимость ГВИ, сочетанный характер (наличие 
инфицирования и выявление одновременно нескольких гер-
песвирусов в фазе репликации у одного пациента), сопря-
женность с иммунной дисфункцией и влияние на качество 
жизни пациентов – это ведущие причины, по которым сохра-
няется интерес клиницистов к ГВИ в настоящее время [3].

На сегодняшний день доказана патогенетическая роль 
ГВИ в повреждении эндотелия сосудов и развитии системно-
го атеросклероза (вирусы простого герпеса 1-го и 2-го типа 
(HSV1, HSV2), цитомегаловирус (CMV)), в ассоциации и раз-
витии злокачественных новообразований (рак желудка, 
лимфомы (вирус Эпштейна–Барр (EBV), герпесвирус чело-
века 8-го типа (HHV-8), саркома Капоши (HHV-8), иммуноде-
фицитов, прогрессирования ВИЧ-инфекции (CMV – основ-
ная причина гибели пациентов), гемофагоцитарного синдро-
ма, преждевременного старения, а также в частых проявле-
ниях острых респираторных вирусных инфекций (ОРВИ). 
Активно обсуждается роль ГВИ в развитии синдрома потери 
плода и антифосфолипидного синдрома (HSV2, HSV1, CMV), 
опоясывающего герпеса с невралгиями и невропатиями 
(вирус варицелла-зостер (VZV)), синдрома хронической 
усталости (EBV, герпесвирусы человека 6-го и 7-го типа 
(HHV-6, HHV-7)), рассеянного склероза (HHV-6, HHV-7), 
энце фалитов (HSV2, HSV1, VZV, HHV-6, HHV-7, EBV), болез-
ни Альцгеймера (HSV1) [2, 5–10].

Инфекции, вызванные вирусами простого герпеса (herpes 
simplex / ПГ) 1-го и 2-го типа (HSV1, HSV2), представляют 
интерес для исследователей во всем мире. Это обусловлено 
как высоким уровнем распространенности ПГ среди населе-
ния, частым латентным носительством, возможностью пере-
дачи инфекции женщине и плоду, так и тяжестью возможных 
последствий заболевания у беременных, новорожденных, 
а также у пациентов с иммунодефицитами, влиянием на про-
должительность и качество жизни. Вирусы простого герпеса 
являются маркером полового поведения в популяции, а тяже-
лое течение герпесвирусных инфекций является часто встре-
чающимся (и это типичные ВИЧ/СПИД-индикаторные заболе-
вания [4]) и способствует снижению фертильности и эффек-
тивности современных репродуктивных технологий [11]. 

В настоящее время известно, что в структуре всех ин-
фекционных болезней человека второе место по распро-
страненности, заболеваемости и смертности после гриппа 
и ОРВИ устойчиво занимают неуправляемые ГВИ. При 
этом инфекции, вызываемые вирусами герпеса 1-го и 
2-го типа, хотя и являются одними из самых изученных, но 
по настоящее время остаются актуальными, поскольку про-
блема поиска и подбора эффективной противовирусной 
терапии ПГ и иммунопрофилактики до сих пор не до конца 
решена [5, 12, 13]. 

Среди различных клинических форм ПГ в зависимости 
от локализации поражений и отдельных групп пациентов 
выделяют: острый гингивостоматит, оролабиальный и на-
зальный герпес, герпес гладкой кожи, герпетиформную 
экзему Капоши–Юлиусберга, неонатальный герпес, герпес 
беременных, офтальмогерпес, генитальный и аногениталь-
ный герпес, глютеальный герпес, герпетический энцефа-
лит, герпетический панариций, герпес борцов и реже дру-
гие проявления ПГ. При этом стоит отметить, что до 60–80% 
случаев herpes simplex протекают атипично. В России заре-
гистрировано не менее 20 млн пациентов с ГВИ – это боль-
ше, чем суммарное число всех пациентов с вирусными 
гепа титами и ВИЧ-инфекцией; с 90-х гг. XX века неуклонно 
растет число пациентов с ГВИ, в том числе с тяжелым тече-
нием [14–17].

Более 90% населения планеты инфицированы различны-
ми герпесвирусами, при этом в среднем в популяции мани-
фестные формы заболевания ПГ встречаются в 10–20% 
случаев, тогда как среди групп риска их частота достигает 
80–100% случаев [3, 5, 12, 18].

Многообразие клинических форм становится понятным, 
если учесть, что ГВИ, как правило, у иммунокомпетентных 
пациентов, характеризуются латентным течением и хрони-
ческой персистенцией вирусов [18]. 

Среди пациентов с ПГ в 70–75% случаев встречается 
herpes labialis et orolabialis, у 25–30% пациентов выявляется 
herpes genitalis et anogenitalis, при этом за медицинской 
помо щью чаще обращаются последние. Несмотря на вне-
дрение европейских клинических рекомендаций [19], забо-
леваемость herpes genitalis et anogenitalis в России за период 
с 1993 по 2013 г. выросла с 8,5 до 18,4 случая на 100 тыс. 
населения [2, 3, 5, 19]. И хотя антитела IgM, IgG к HSV2 выяв-
ляются при обследовании в диапазоне от 12–30 до 25–60% 
случаев, все равно продолжает неуклонно расти число слу-
чаев ПГ генитальной локализации [3, 12]. 

С другой стороны, по данным многих эпидемиологи-
ческих исследований, антитела IgM, IgG к HSV1 выявляются 
у 70–100% населения, но это чаще не коррелирует с типич-
ной манифестной клинической картиной (в среднем в попу-
ляции до 15% населения имеют клинические проявления 
простого герпеса), т.к. в большинстве случаев ПГ протекает 
инаппарантно как латентная вирусная инфекция. 

Растущий интерес к ПГ связан с ростом числа новых слу-
чаев заболевания (особенно среди пациентов с IgE-зави си-
мой атопической конституцией), улучшением диагностики 
ГВИ, и в настоящее время ПГ рассматривают как герпесви-
русную болезнь [19], при которой возможны как латентное 
течение с многократной в течение жизни реактивацией гер-
песвирусов человека, так и яркие клинические проявления 
вплоть до развития тяжелых висцеральных, диссеминиро-
ванных форм и герпетического сепсиса. 

Лабораторные методы диагностики в настоящее время 
позволяют дифференцировать различные варианты течения 
ПГ (первичные острые, латентные, реактивированные и хро-
нические формы) как между собой, так и с заболеваниями, 
имеющими похожую клиническую картину (ВИЧ-инфекция, 
ангинозная форма листериоза, корь, вирусные гепатиты, 
цитомегаловирусная инфекция, локализованная дифтерия, 
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ангины, аденовирусная инфекция, энтеровирусная инфек-
ция, заболевания крови и др.).

Основополагающими критериями диагностики, помимо 
клинических, являются данные серологических исследова-
ний с определением типоспецифичных антител классов IgM, 
IgG, а также IgA (в России нет доступных тест-систем для 
определения anti-IgA HSV1, HSV2), молекулярно-биологи-
ческая детекция с постановкой ПЦР-анализа (качественный 
и количественный анализ в режиме реального времени) 
[7, 8]. Оценка иммунного статуса при ГВИ проводится на 
основании принятой клинической практики применения 
мето да лазерной проточной цитофлюориметрии [18].

Противовирусная терапия ГВИ регулируется не только 
международными, европейскими и национальными клини-
ческими рекомендациями [6–8, 20], но и принятой мно-
голетней клинической практикой. 

С целью выбора лечения тяжелых форм ПГ требуется 
правильное консультирование пациентов, назначение режи-
ма супрессивной длительной противовирусной терапии. 
Случаи устойчивости к этиотропным противовирусным пре-
паратам достаточно редки [17] и встречаются среди детей 
и пациентов с глубокими иммунодефицитами.

Причины неудачной терапии пациентов с ГВИ связаны 
с отсутствием или неправильным консультированием паци-
ентов, нарушением сроков и этапности начала противови-
русной этиотропной терапии, неверными сроками, дозами и 
схемами приема препаратов, отсутствием алгоритма рацио-
нального выбора и злоупотреблением приема иммунотроп-
ных препаратов (в том числе в качестве монотерапии), 
а также отсутствием в ряде случаев системной этиотропной 
терапии (проведение только местного лечения и примене-
ние иммуномодуляторов без назначения противовирусных 
систем ных препаратов) и редким контролем излеченности 
рецидивов [2, 3, 13, 17, 19].

В настоящее время действующие стандарты и клиниче-
ские рекомендации в отношении ПГ в России не содержат 
четких алгоритмов диагностики и терапии, не имеют меж-
дисциплинарного характера (отсутствует преемственность 
между врачами разных специальностей) и не учитывают 
всех особенностей как ГВИ, так и иммунологических нару-
шений (иммунный фенотип) у различных категорий пациен-
тов со среднетяжелым и тяжелым течением ПГ [6–8, 17, 18]. 

Согласно клиническим рекомендациям таких профессио-
нальных медицинских сообществ, как Национальное науч-
ное общество инфекционистов (ННОИ), Международная 
ассо циация специалистов по инфекционным болезням 
(МАСОИ), Российское общество дерматовенерологов и кос-
метологов (РОДВК), Европейская гильдия специалистов по 
инфекциям, передаваемым половым путем, в России (ЮСТИ 
РУ – IUSTI), терапию ПГ необходимо начинать в первые 
6–24–48 ч от момента начала обострения заболевания [6–8, 
20]. Раннее начало лечения существенным образом опреде-
ляет течение инфекционного процесса, способствует умень-
шению частоты рецидивов и в целом оказывает положи-
тельное влияние на эффективность проводимой этиотроп-
ной противовирусной терапии. 

В клинической рутинной практике терапии ГВИ использу-
ются лекарственные препараты, которые относятся не толь-

ко к системным и местным противовирусным препаратам, 
но и к иммуномодуляторам – препараты интерферонов, ин-
дукторы интерферонов (ИИ), иммунорегуляторные пептиды, 
местные антисептики и др. [21–24]. 

Среди препаратов этиотропной противовирусной терапии 
золотым стандартом является применение противогерпети-
ческих нуклеозидов, при этом чаще для лечения ПГ приме-
няются Ацикловир и его аналог второго поколения с улуч-
шенной биодоступностью – Валацикловир. Среди иммуно-
тропных препаратов нередко рекомендуются к применению 
индукторы интерферонов, одним из представителей кото-
рых является препарат Кагоцел, противогерпетические 
свойства которого известны более 15 лет [25–29]. 

В 2006 г. в Нью-Йорке впервые была опубликована моно-
графия [23], в которой представлена концепция лечения 
инфек ционных заболеваний, заключающаяся в изменении 
состояния иммунной системы. Данная работа послужила 
стимулом для научных сообществ многих стран для прове-
дения исследований по изучению роли молекул и уточнения 
механизмов действия иммунотропных препаратов при ин-
фекционных заболеваниях [24].

Стоит отметить, что иммуномодуляторы эффективны, как 
правило, только в сочетании с традиционными антибактери-
альными и противовирусными препаратами для достижения 
длительной и стойкой ремиссии, преодоления развития 
анти биотикорезистентности и устойчивости вирусных ин-
фекций к терапии [23]. 

В данной статье представлены результаты наблюдатель-
ной научно-исследовательской работы (НИР), рассмотрен-
ной и одобренной Межрегиональным независимым этиче-
ским комитетом при АНО «Институт клинической фарма-
кологии» г. Смоленска (Выписка из Протокола Заседания 
№ 68 от 27.10.2017) и проведенной в период с 30.10.2017 по 
29.10.2018 на клинических базах Научного информационно-
го центра по профилактике и лечению вирусных инфекций 
(Москва) и Института косметологии и пластической хирур-
гии (Москва).

Цель наблюдательного квазирандомизированного ис-
следования – изучение в рамках существующей лечебной 
практики преимуществ современного подхода противо-
вирусной комбинированной терапии ПГ ациклическим 
нуклео зидом Валацикловиром (ВЦ) и индуктором интер-
феронов Кагоцелом перед монотерапией ВЦ, особенно-
стей изменений иммунного статуса взрослых пациентов 
с тяжелым течением заболевания до и после проведенной 
терапии, а также оценка динамики качества жизни этих 
пациентов. 

После назначения лечащим врачом терапии текущего 
эпизода обострения ПГ пациентам было предложено уча-
стие в данном наблюдательном исследовании. В исследо-
вание были включены 45 пациентов старше 18 лет с при-
знаками тяжелого течения ПГ (HSV-инфекция оролабиаль-
ной и/или генитальной локализации), которым была назна-
чена следующая терапия: первая группа (основная), вклю-
чающая 25 пациентов, получала комбинированную терапию 
Валацикловиром и Кагоцелом; вторая группа (сравнения), 
включающая 20 пациентов, – монотерапию ациклическим 
нуклеозидом Валацикловиром. В связи с тем, что данное 
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исследование является неинтервенционным, процедура ран-
домизации не применялась.

Лекарственные препараты назначались согласно офици-
альным инструкциям по их медицинскому применению 
[28, 29]:

• Валацикловир ежедневно по 1000 мг внутрь (2 таблетки 
по 500 мг): 1 раз в сутки не менее 4 месяцев непрерывно 
(планируемый минимальный курс супрессивной терапии)*;

• Кагоцел по 12 мг внутрь: 2 таблетки 3 раза в сутки, 
5 дней непрерывно.

Существует мировая и российская клиническая практика 
длительной супрессивной (пролонгированной, профилак-
тической) противовирусной терапии пациентов с тяжелым 
течением ПГ (в том числе непрерывно рецидивирующего 
ПГ), которая для ВЦ в период начала НИР составляла мини-
мум 4 мес.

Иммунологическое обследование с фенотипированием 
лимфоцитов методом лазерной проточной цитофлюориме-
трии и оценкой иммунного статуса в рутинной клинической 
практике проведено с учетом национальных рекоменда-
ций [30]. Постановка иммунного статуса, как правило, про-
водится пациентам с тяжелым и среднетяжелым атипичным 
течением герпесвирусных инфекций, а также с целью обо-
снования назначения иммунотропных препаратов в сочета-
нии с этиотропным противовирусным лечением и у групп 
пациентов с наличием иммуносупрессии [3, 18]. Стоит от-
метить, что контрольные значения иммунного статуса ис-
пользованы как из рекомендаций по стандартизированной 
методике [30], так и благодаря многолетней практике таких 
иссле дований на базе ГНЦ Института иммунологии ФМБА 
России, в котором ранее был разработан иммунологический 
скрининг герпесвирусных инфекций [3].

Длительность наблюдения за каждым пациентом в НИР 
составила не менее 6 мес (с момента назначения терапии), 
в течение которых пациенту было рекомендовано совер-
шить не менее 4 посещений врача-инфекциониста в соот-
ветствии с рутинной клинической практикой для оценки со-
стояния пациента и динамики течения ПГ: 1 – день назначе-
ния терапии; 2 – через 6–7 дней от начала лечения, 3 – при-
близительно на 30-й день лечения, 4 – через 6 мес от начала 
терапии. Сроки наблюдения за пациентами представлены 
в табл. 1. 

Пациентам в течение исследования проводилась не толь-
ко клиническая диагностика [17], но и оценка тяжести тече-
ния ГВИ, качества жизни (путем анкетирования до и после 
терапии); определение вирусной нагрузки методом ПЦР 
в режиме real time (качественное определение ДНК герпес-
вирусов человека); наличие серопозитивности путем опре-
деления герпесвирус-специфичных IgM, IgG антител; поста-
новка, определение и интерпретация иммунного статуса; 
оценка эффективности и безопасности проводимой проти-
вовирусной терапии, а также проведение УЗИ регионарных 
лимфатических узлов. 

Обработка и анализ полученных результатов производи-
лись с помощью программных пакетов – Microsoft® (USA) 
Office 365 – Excel, Access; Statistica v. 10.0 с применением 
основных методов статистики; обработка цитометрических 
файлов проводилась в программе WinMDI 2.8. При анализе 
качественных показателей и для оценки достоверности 
отли чий был применен критерий χ2 (хи-квадрат). Связь при-
знаков определялась методом вычисления коэффициента 
корреляции Пирсона (параметрические методы), а также 
коэффициента ранговой корреляции Спирмена (непараме-
трический метод). Достоверность определялась при уровнях 
значимости p < 0,05; 0,01; 0,001.

В связи с тем, что данное исследование проводилось 
в соответствии с рутинной клинической практикой, оценка 
исходов терапии и качества жизни осуществлялась по сле-
дующим критериям (более сложные опросники используют-
ся в интервенционных исследованиях): 

А) Критерии оценки показателя «Исход терапии»:
1 – выздоровление (полное исчезновение рецидивов 

простого герпеса), 
2 – улучшение (сокращение рецидивов и тяжести тече-

ния простого герпеса), 
3 – без динамики (без существенного изменения часто-

ты и интенсивности рецидивов герпеса), 
4 – не известно;
Б) Критерии оценки показателя «Качество жизни»: 
«отличное» – высыпания и рецидивы ПГ отсутствуют, фи-

зическая и психическая активность выше среднего,
«хорошее» – высыпания ПГ редкие (не более 1–2 раз 

в год), физическая и психическая активность средняя,
«удовлетворительное» – высыпания ПГ стали реже (со-

храняются до 3–4 раз в год), физическая и психическая ак-
тивность ниже среднего,

«не изменилось» – частота рецидивов ПГ за 6–12 мес 
такая же (как и до начала терапии и участия в исследова-
нии), физическая и психическая активность неудовлетвори-
тельные.

Возраст пациентов составил от 18 до 80 лет включитель-
но (средний возраст 46,31 ± 14,79 года): средний возраст 
пациентов основной группы составил 45,20 ± 13,46 года, 
в группе сравнения – 47,70 ± 16,56 года, то есть группы были 
сопоставимы по возрасту. В обеих группах преобладали 
женщины: 75,6% в общей популяции, 72% в основной группе 
и 80% в группе сравнения, что соответствует более частому 

Таблица 1. Длительность наблюдения за пациентами c ПГ 
(herpes simplex) [17] 
Table 1. Duration of follow-up of patients with herpes simplex 
virus [17]

Группа / Group Сроки 
наблюдения 

12 мес /  
Follow-up  

for 12 months

Сроки 
наблюдения 

в НИР, 9 мес / 
Follow-up  

for 9 months

Сроки 
наблюдения 

в НИР, 6 мес / 
Follow-up  

for 6 months
Группа 1 / Group 1 
(n = 25) 12 5 8

Группа 2 / Group 2 
(n = 20) 9 6 5

Итого / Total 21 11 13

*В 2018 г. (на данный момент НИР уже проводилась) были изменены минимальные сроки супрессивной терапии Валацикловиром 
с 4 до 6 мес, и оптимальная продолжительность непрерывной противовирусной терапии ПГ при тяжелом течении составляет 6–12 мес [17].
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распространению ПГ среди женщин. Частота, тяжесть и 
лока лизация поражений, локальный статус при ПГ описаны 
нами ранее [17].

В связи с изменением тяжести течения herpes simplex 
после противовирусной терапии был проведен анализ ча-
стоты рецидивов через 6 мес от начала данного лечения. 
Показано, что у всех пациентов обеих групп через 6 мес про-
веденной терапии достоверно чаще наблюдалось легкое 
течение ПГ (p < 0,001) (табл. 2 [17]). 

При оценке клинической картины и локального статуса 
традиционно осуществляется мониторинг динамики высы-
паний. Симптом «подсыпаний» характерен для пациентов 
с тяжелым и непрерывно рецидивирующим течением ПГ. 
Сущест венно важным было сокращение частоты «подсыпа-
ний» ПГ среди пациентов, получавших комбинированную 
терапию (табл. 3 [17]).

Для оценки стадии инфекционного процесса ПГ и сочетан-
ных ГВИ при клинико-лабораторной диагностике использован 
стандартный метод молекулярно-биологической детекции 
(ПЦР, в том числе в режиме реального времени с горячим 
стартом) для качественного выявления ДНК герпесвирусов 
человека («вирусной нагрузки») (табл. 4, 5). При этом ДНК 
HSV1,2 через 6 мес от начала противовирусной терапии обна-
руживалась в 2 раза реже в основной группе, что говорит о 

достоверном сокращении репликации и косвенно указывает 
на более эффективный режим терапии в этой группе.

Достоверное снижение частоты выявления (обнаружения) 
ДНК HSV1 и HSV2 наблюдалось в группе пациентов, полу-
чавших Валацикловир и Кагоцел, на втором, третьем и чет-
вертом визитах. На втором визите (по сравнению с первым) 
в основной группе не только отмечалось более выраженное 
снижение выявления репликации ДНК вирусов ПГ по срав-
нению с пациентами группы сравнения (p < 0,05), но и полу-
чены более выраженные достоверные различия (p < 0,001).

Стоит отметить, что у большинства пациентов отмечались 
сочетанные латентные персистирующие ГВИ, при этом про-
водимая терапия существенно не влияла на обнаружение 
герпесвирусов человека 4-го (EBV), 5-го (CMV) и 6-го типа 
(HHV-6); достоверные изменения были выявлены только 
в отношении выявления возбудителей ПГ – герпесвирусов 
человека 1-го и 2-го типа. 

В соответствии с рутинной клинической практикой лечеб-
ного учреждения и Протоколом исследования был проведен 
также ПЦР-анализ мазков из ротоглотки и с миндалин на 
респираторные вирусные инфекции, включая возбудители 
гриппа и «ОРВИ-комплекс». Существенные различия в 
группах не выявлены, результаты ПЦР-диагностики приве-
дены в табл. 6.

Таблица 2. Тяжесть течения ПГ (herpes simplex) до и через 
6 мес от начала терапии у пациентов обеих групп [17]
Table 2. Severity of herpes simplex infection prior to treatment 
initiation and 6 months after the initiation of antiviral therapy in 
patients from both groups

Тяжесть течения простого 
герпеса / Severity of herpes 
simplex infection 

Все пациенты 
до лечения /  
All patients 

before treatment 
(n = 45)

Все пациенты после 
лечения через 6 мес / 
All patients 6 months 

after treatment 
(n = 45)

Легкое / Mild 0% (10) 22,22%***
Среднетяжелое / Moderate (16) 35,56% (28) 62,22%*
Тяжелое / Severe (15) 33,33% (6) 13,33%*
Непрерывные рецидивы / 
Multiple relapses (14) 31,11% 0%***

Достоверность изменений: по критерию Согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2): 
***p <0,001, *p < 0,05. 
Significance of differences was calculated using the Pearson's Chi-squared test (χ2): 
***p <0.001, *p < 0.05.

Таблица 3. Частота «подсыпаний» (рецидивов) ПГ (herpes 
simplex) на фоне супрессивной противовирусной терапии 
у пациентов первой и второй группы 
Table 3. Frequency of «sores» (relapses) of herpes simplex infec-
tion in patients from Groups 1 and 2 receiving suppressive therapy 

Группы пациентов / 
Patient groups

Частота обострений 
на фоне супрессивной 

терапии  
(в течении 4 мес) / 

Frequency of exacerbations  
in patients receiving 
suppressive therapy  
(during 4 months)

Достоверность 
изменений* / 
Significance 

of differences*

1.  [Валацикловир + Кагоцел] / 
[Valacyclovir+Kagocel] (n = 25) 2 (8%) <0,05

2.  [Валацикловир] / [Valacyclovir] 
(n = 20) 7 (35%) <0,05

*достоверность изменений: по критерию Согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2). 
*significance of differences was calculated using the Pearson's Chi-squared test (χ2).

Таблица 4. Молекулярно-биологическая диагностика методом ПЦР в обеих группах обследованных пациентов до начала терапии, 
через 5 дней, 30 дней и 6 мес после начала проведения противовирусной терапии (детекция ДНК HHVs в слюне) 
Table 4. Molecular diagnosis (detection of HHV DNA in saliva using PCR) in both groups prior to treatment initiation and then 5 days, 
30 days, and 6 months after the initiation of antiviral therapy

Группа 1 / Group 1 (n = 25) Группа 2 / Group 2 (n = 20)
Частота выявления герпесвирусов человека в слюне в зависимости от визита в обеих группах (%) / 

Detection rates of various herpes viruses in saliva depending on the visit in both groups (%)
Визиты/HHVs / Visits/HHVs 1 2 3 4 1 2 3 4
HSV1,2 80,00 25,00*** 0*** 4,00*** 75,00 35,00* 0*** 9,00***
EBV 35,00 34,00 15,00 18,00 30,00 30,00 18,00 21,00
CMV 2,00 2,00 1,00 3,00 3,00 3,00 2,00 2,00
HHV6 48,00 45,00 43,00 22,00 42,00 42,00 41,00 25,00

HHVs – вирус герпеса человека; HSV1,2 – вирусы герпеса человека 1-го и 2-го типа; EBV – вирус Эпштейна–Барр; CMV – цитомегаловирус; HHV-6 – вирус герпеса 
человека 6-го типа. 
Достоверность изменений: по критерию Согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2): ***p < 0,001, **p < 0,01, *p < 0,05; визиты 1, 2, 3, 4: 1-й – до лечения, 2 й – на 6-е сутки, 
3-й – на 30-й день, 4-й – через 6 мес после начала терапии. 
HHVs – human herpes viruses; HSV1,2 – human herpes viruses 1 and 2; EBV – Epstein–Barr virus; CMV – cytomegalovirus; HHV-6 – human herpes virus 6. 
Significance of differences was calculated using the Pearson's Chi-squared test (χ2): ***p <0.001, **p < 0.01, *p < 0.05; visits 1, 2, 3, and 4: visit 1 – prior to treatment initiation; 
visit 2 – on day 5; visit 3 – on day 30; visit 4 – 6 months after treatment initiation.
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Результаты диагностического исследования мазков из 
ротоглотки (слюны) и с миндалин методом ПЦР показали 
отсутствие детекции вирусов гриппа у пациентов обеих 
групп. У 3 пациентов основной группы и у 2 пациентов груп-
пы сравнения в процессе обследования была выявлена РНК 
риновирусов, у 2 пациентов основной группы и у одного па-
циента группы сравнения – РНК вирусов парагриппа, у одно-
го пациента основной группы – ДНК бокавируса (табл. 6). 
ДНК аденовируса и РНК метапневмовируса были выявлены 
у одного пациента в каждой группе (табл. 6). На втором, 
третьем и четвертом визитах ПЦР-детекция РНК и ДНК ре-
спираторных вирусов не проводилась (табл. 6).

Согласно протоколу НИР, в обеих группах на первом и 
третьем визитах было проведено определение титров вирус-
специфичных противогерпетических антител к вирусам ПГ 
1-го и 2-го типа – IgM и IgG. Обнаружена недостоверная ди-
намика титров острофазных (ранних) IgM и долгосрочных 

противогерпетических антител IgG в процессе противови-
русной терапии в сравнении с референс-уровнем (табл. 7). 

Известно, что титр антител к HSV1, HSV2 не всегда кор-
релирует с клинической картиной и не является изолирован-
ным показанием для назначения терапии. В то же время 
определение титра антител необходимо для понимания 
фазы первичной инфекции вирусами простого герпеса, 
определения стадии инфекционного процесса, верификации 
диагноза и активности инфекционного процесса (реактива-
ция, латентная инфекция, сочетанная инфекция и т.д.). 

В соответствии с клиническими рекомендациями [6–8, 15], 
диагностическим лабораторным признаком рецидива ПГ 
является выявление острофазных anti-IgM HSV1 и HSV2 и 
2–4-кратное увеличение в динамике титра антител anti-IgG 
HSV1,2 через 2–4 недели после первичного определения 
титра антител, что было оценено на первом и третьем визи-
тах. По итогам проведенного исследования было показано 

Таблица 5. Молекулярно-биологическая диагностика (ПЦР) в группах обследованных пациентов до начала терапии и через 30 
дней после проведенной противовирусной терапии (детекция ДНК HHVs в крови) 
Table 5. Molecular diagnosis (detection of HHV DNA in blood using PCR) in both groups prior to treatment initiation and then 30 days after 
the initiation of antiviral therapy

Группа 1 / Group 1 (n = 25) Группа 2 / Group 2 (n = 20)
Частота выявления герпесвирусов человека в крови в зависимости от визита в обеих группах (%) / 

Detection rates of various herpes viruses in blood depending on the visit in both groups (%)
Визиты/HHVs / Visits/HHVs 1 2 3 4 1 2 3 4
HSV1,2 12,00 – 0 – 15,00 – 0 –
EBV 20,00 – 12,00 – 20,00 – 20,00 –
CMV 0 – 0 – 0 – 0 –
HHV6 24,00 – 16,00 – 20,00 – 20,00 –

HHVs – вирус герпеса человека; HSV1,2 – вирусы герпеса человека 1-го и 2-го типа; EBV – вирус Эпштейна–Барр; CMV – цитомегаловирус; HHV-6 – вирус герпеса 
человека 6-го типа. 
Достоверность изменений: по критерию согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2): ***p < 0,001, **p < 0,01, *p < 0,05; визиты 1, 2, 3, 4: 1-й – до лечения, 2 й – на 6-е сутки, 
3-й – на 30-й день, 4-й – через 6 мес после начала терапии.
HHVs – human herpes viruses; HSV1,2 – human herpes viruses 1 and 2; EBV – Epstein–Barr virus; CMV – cytomegalovirus; HHV-6 – human herpes virus 6. 
Significance of differences was calculated using the Pearson's Chi-squared test (χ2): ***p <0.001, **p < 0.01, *p < 0.05; visits 1, 2, 3, and 4: visit 1 – prior to treatment initiation; 
visit 2 – on day 5; visit 3 – on day 30; visit 4 – 6 months after treatment initiation.

Таблица 6. Результаты молекулярно-биологической детекции методом ПЦР мазков из зева и с миндалин на респираторные виру-
сы, взятые у пациентов обеих групп в зависимости от визита 
Table 6. Molecular detection (PCR) of respiratory viruses in pharyngeal and tonsillar swabs collected from patients in both groups 

Вирус / Virus Результаты / Results Норма 
(референс) / 

Reference 
range

Визит 1* / Visit 1* Визит 2 / 
Visit 2

Визит 3 / 
Visit 3

Визит 4 / 
Visit 4Группа 1 / 

Group 1 
(n = 25)

Группа 2 / 
Group 2 
(n = 20)

Всего / 
Total

РНК Iv – Influenza virus (вирусы гриппа) А, A/H1N1pdm2009  
(«свиной грипп») и В / RNA of Iv – Influenza virus А, A/H1N1pdm2009 
(swine influenza), and В

Нет / None Нет / None Нет / None – – – Нет / None

РНК hRv – Rhinovirus (риновирус человека) / 
RNA of hRv – human rhinovirus 3 2 5 – – – Нет / None

РНК hPiv – Parainfluenza virus (вирусы парагриппа человека 1, 2, 3 и 4-го 
типов) / RNA of hPiv – human parainfluenza virus (type 1, 2, 3, and 4) 2 1 3 – – – Нет / None

РНК hCov – Coronavirus (коронавирус человека) / 
RNA of hCov – human coronavirus Нет / None Нет / None Нет / None – – – Нет / None

РНК hRSv – Respiratory Syncytial virus (респираторно-синцитиальный 
вирус человека) / RNA of hRSv – human respiratory syncytial virus Нет / None Нет / None Нет / None – – – Нет / None

ДНК hAdv – Adenovirus B, C, E (аденовирус человека групп B, C и E) / 
DNA of hAdv – human adenovirus B, C, E 1 1 2 – – – Нет / None

ДНК hBov – Bocavirus (бокавирус человека) /  
DNA of hBov – human bocavirus 1 0 1 – – – Нет / None

РНК hMpv – Metapneumovirus (метапневмовирус человека) /  
RNA of hMpv – human metapneumovirus 1 1 2 – – – Нет / None

Итого / Total 8 5 13  

«–» – не проводилось исследование; *ПЦР ОРВИ/грипп скрин проведен однократно в обеих группах. 
«–» – was not tested; * PCR ARVI/influenza screening was performed once in both groups.
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достоверное повышение титров антител в обеих группах по 
сравнению с референс-уровнем тест-систем, что доказыва-
ет факт наличия инфицирования вирусами HSV1, HSV2 и 
положительный серологический статус по ПГ у пациентов 
обеих групп. Достоверных изменений титров антител до и 
после терапии между группами не получено, что подтверж-
дает отсутствие сильной связи между наличием клиническо-
го рецидива ПГ, проведением противовирусной терапии и 
титром антител у иммунокомпрометированных пациентов, 
а также может быть связано с анализом небольших групп 
пациентов.

С учетом нашего опыта многолетних эпидемиологических 
и иммунологических исследований в России [3] было реше-
но провести определение в цельной крови пациентов пока-
зателей субпопуляционного состава лимфоцитов (иммунно-
го статуса) с помощью моноклонального метода с последую-
щим персонифицированным анализом иммунного фенотипа 
у каждого пациента до и в процессе противовирусной тера-
пии (на 3-м визите), в результате чего были выявлены до-
стоверные изменения клеточных показателей (табл. 8, 9) 
в обеих исследуемых группах.

При оценке полученных данных проточной лазерной ци-
тофлюориметрии и иммунного фенотипа (иммунных цито-
грамм пациентов) было показано достоверное снижение 
абсолютных значений одной из ключевых субпопуляций 
Т-клеточного иммунитета (CD3+CD4+-Т-лимфоцитов) у паци-
ентов основной группы до проведения лечения по сравне-
нию с пациентами, принимавшими только ВЦ, и достоверное 
восстановление уровня этой субпопуляции Т-лимфоцитов 
после проведенной комбинированной терапии (табл. 8, 9), 
что говорит о положительном влиянии комбинированной 
терапии на Т-клеточное звено иммунного статуса.

T-лимфоциты с фенотипом CD45+CD3+CD4+ являются 
ключевой макропопуляцией и участвуют в формировании 
иммунного синапса, в развитии адаптивного иммунного 
отве та и поэтому являются важной характеристикой как 
иммун ного статуса в целом, так и противовирусного и про-
тивогерпетического иммунитета. 

Известно, что у пациентов с тяжелым течением ПГ неред-
ко наблюдается длительное увеличение продукции сыворо-
точного IgA, что свидетельствует о хроническом воспалении 
кожи и слизистых оболочек [3, 10]. Для оценки гуморального 

Таблица 7. Выявление вирус-специфичных противогерпетических антител (anti-HSV-1,2 IgM, anti-HSV-1,2 IgG) методом ИФА-
диагностики у обследованных пациентов обеих групп 
Table 7. Detection of specific antibodies against herpes simplex virus (anti-HSV-1,2 IgM, anti-HSV-1,2 IgG) using ELISA in both groups

Группа 1 / Group 1 (n = 25) Группа 2 / Group 2 (n = 20)
Титр антител к вирусам простого герпеса 1-го и 2-го типа на 1-м и 3-м визитах в обеих группах / 

Level of antibodies against herpes simplex virus 1 and 2 detected at visits 1 and 3 in both groups
Визиты/АТ к HSV1,2 / 
Visits/AB against HSV1,2 1 2 3 4 1 2 3 4

HSV1,2 IgM 6,43 ± 1,92* – 5,91 ± 2,36* – 5,68 ± 1,59* – 5,09 ± 1,59* –
HSV1,2 IgG 23,96 ± 3,48** – 22,63 ± 3,28 – 19,89 ± 3,73** – 19,57 ± 3,67** –

АТ к HSV1,2 – антитела классов IgM и IgG к вирусам простого герпеса 1-го и 2-го типа; *референс-уровень титров антител по КП – <0,9; **референс-уровень титров 
антител по КП – <0,9; визиты 1 и 3: 1-й – до лечения, 3-й – на 30-й день после начала терапии. 
AB against HSV1,2 – IgM and IgG antibodies against herpes simplex virus 1 and 2; * reference range for antibody levels with a positivity coefficient <0.9; ** reference range 
for antibody levels with a positivity coefficient <0.9; visits 1 and 3: visit 1 – prior to treatment initiation; visit 2 – on day 5; visit 3 – on day 30 after treatment initiation.

Таблица 8. Показатели иммунного статуса обследованных групп пациентов до лечения на первом визите (метод проточной лазер-
ной цитофлюориметрии) 
Table 8. Immunological parameters of patients in both groups at the first visit prior to treatment initiation (flow cytometry)

№№ 
п/п 
No

Показатели иммунного статуса / 
Immunological parameters 

Средние значения, M ± m / Mean values, M ± m
Группа 1 / Group 1 

(n = 25)
Группа 2 / Group 2 

(n = 20)
Контрольные значения# / 

Reference range#

1 Лейкоциты / White blood cells 6,00 ± 2,13 10,49 ± 19,57↑ 6,4 ± 0,09
2 Лимфоциты CD45+, % / CD45+ lymphocytes, % 26,96 ± 7,46↓ 36,16 ± 8,35↑ 31,8 ± 0,5
3 Лимфоциты, абс. / Lymphocytes, abs. 1,60 ± 0,86↓ 2,30 ± 0,99 2,04 ± 0,04
4 CD3+CD19-T-лимфоциты, % / CD3+CD19-T-lymphocytes, % 69,02 ± 6,84↑ 68,16 ± 7,73 69,1 ± 0,17
5 CD3+CD19-Т-лимфоциты, абс. / CD3+CD19-Т-lymphocytes, abs. 1,16 ± 0,72 1,60 ± 0,82 1,41 ± 0,09
6 СD3+CD4+Т-лимфоциты, % / СD3+CD4+Т-lymphocytes, % 34,36 ± 5,08↓ 38,47 ± 8,30↑ 42 ± 1,3
7 CD3+CD4+Т-лимфоциты, абс. / CD3+CD4+Т-lymphocytes, abs. 0,55 ± 0,27↓ 0,88 ± 0,42↑ 0,84 ± 0,06
8 CD3+CD8+T-лимфоциты, % / CD3+CD8+T-lymphocytes, % 26,41 ± 8,46 24,70 ± 6,70 29,3 ± 1,2
9 CD3+CD8+T-лимфоциты, абс. / CD3+CD8+T-lymphocytes, abs. 0,45 ± 0,33 0,52 ± 0,29 0,51 ± 0,04
10 CD4+/CD8+ 1,43 ± 0,50 1,81 ± 1,35↑ 1,5 ± 0,08
11 CD16+-лимфоциты, % / CD16+-lymphocytes, % 10,74 ± 6,42 17,49 ± 7,19↑ 15 ± 0,18
12 CD16+-лимфоциты, абс. / CD16+-lymphocytes, abs. 0,16 ± 0,11 0,41 ± 0,27 0,31 ± 0,01
13 CD3-CD19+В-лимфоциты, % / CD3-CD19+В-lymphocytes, % 6,28 ± 2,08 12,31 ± 15,30 7,5 ± 0,15
14 CD3-CD19+В-лимфоциты, абс. / CD3-CD19+В-lymphocytes, abs. 0,10 ± 0,06 0,20 ± 0,18 0,15 ± 0,01
15 IgM, г/л / IgM, g/L 1,26 ± 0,76 1,48 ± 0,92 1,28 ± 0,06
16 IgG, г/л / IgG, g/L 11,36 ± 3,64 11,17 ± 4,60 11,96 ± 0,18
17 IgA, г/л / IgA, g/L 3,95 ± 1,17↑ 2,80 ± 0,98↑ 2,12 ± 0,14
18 IgE total, ME / IgE total, IU 100,08 ± 53,90 93,74 ± 60,44 <120

Достоверность изменений между группами 1 и 2: по критерию согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2): *p < 0,05; #практически здоровых лиц на основании многолетних 
иммунологических исследований [3, 30]. 
Significance of differences between groups 1 and 2 was calculated using the Pearson's Chi-squared test (χ2): *p < 0.05; #healthy people based on years of immunological 
research [3, 30].
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иммунитета было проведено определение продукции имму-
ноглобулинов IgM, IgG, IgA и общего IgE в сыворотке крови. 

Показано, что продукция сывороточного IgA была выше 
у пациентов обеих групп до и после проведения терапии 
в сравнении с контрольными значениями. У пациентов груп-
пы сравнения содержание сывороточного IgA было досто-
верно ниже, чем в основной группе, что свидетельствует 
о менее выраженных проявлениях воспаления кожи и сли-
зистых оболочек, которые являются мишенями для вирусов 
герпеса человека 1-го и 2-го типа. 

В соответствии с рутинной клинической практикой при 
проведении УЗИ (ультразвуковом исследовании, соногра-
фии) регионарных лимфатических узлов (подчелюстных, 
аксиллярных и паховых) была выявлена доброкачественная 
гиперплазия лимфоузлов у всех пациентов обеих групп без 
достоверных межгрупповых отличий, что характерно для 
пациентов со среднетяжелым и тяжелым течением ПГ, 
а также при сочетанных инфекциях (табл. 10). 

Среди пациентов основной группы увеличение разме-
ров регионарных лимфатических узлов в среднем было не-
сколько выше, чем у пациентов группы сравнения (табл. 10). 

Досто верных отличий размеров регионарных лимфоузлов 
на первом визите не выявлено, хотя стоит отметить, что на 
первом визите размеры лимфоузлов превышали нормаль-
ные значения у пациентов в обеих группах. 

В процессе лечения и через 6 мес после проведенной 
противовирусной терапии отмечалось некоторое уменьше-
ние размеров регионарных лимфоузлов у пациентов в обеих 
группах, но данные изменения недостоверны между группа-
ми как на первом, так и на четвертом визите. Стоит отме-
тить, что до проведения терапии на 1-м визите у 7 пациентов 
основной группы и у 6 пациентов группы сравнения был 
выяв лен лимфаденит, а после терапии (на 4-м визите) при-
знаки лимфаденита не обнаруживались у этих пациентов 
в обеих группах, что можно считать положительным факто-
ром в процессе противовирусной терапии и отсутствием 
осложненного течения. 

В соответствии с клиническими рекомендациями [6–8] 
у всех пациентов с тяжелым течением простого герпеса 
было проведено определение в цельной крови госпитально-
го комплекса с целью скрининга четырех инфекций. Пока-
зано, что у всех обследованных лиц на первом визите не 

Таблица 9. Показатели иммунного статуса обследованных групп пациентов после лечения Валацикловиром и Кагоцелом на тре-
тьем визите (метод проточной лазерной цитофлюориметрии)
Table 9. Immunological parameters of patients in both groups at visit 3 after treatment with Valacyclovir and Kagocel (flow cytometry)

№№ 
п/п 
No

Показатели иммунного статуса / 
Immunological parameters 

Средние значения, M ± m / Mean values, M ± m
Группа 1 / Group 1 

(n = 25)
Группа 2 / Group 2 

(n = 20)
Контрольные значения# / 

Reference range#

1 Лейкоциты / White blood cells 6,34 ± 1,34 6,67 ± 1,34 6,4 ± 0,09
2 Лимфоциты CD45+, % / CD45+ lymphocytes, % 30,48 ± 6,74 33,93 ± 5,26↑ 31,8 ± 0,5
3 Лимфоциты, абс. / Lymphocytes, abs. 2,70 ± 4,05 2,31 ± 0,52 2,04 ± 0,04
4 CD3+CD19-T-лимфоциты, % / CD3+CD19-T-lymphocytes, % 69,59 ± 4,65↑ 65,88 ± 14,33 69,1 ± 0,17
5 CD3+CD19-Т-лимфоциты, абс. / CD3+CD19-Т-lymphocytes, abs. 1,34 ± 0,39 1,60 ± 0,40↑ 1,41 ± 0,09
6 СD3+CD4+Т-лимфоциты, % / СD3+CD4+Т-lymphocytes, % 38,99 ± 7,34 40,55 ± 3,57 42 ± 1,3
7 CD3+CD4+Т-лимфоциты, абс. / CD3+CD4+Т-lymphocytes, abs. 3,73 ± 15,1 1,05 ± 0,67↓ 0,84 ± 0,06
8 CD3+CD8+T-лимфоциты, % / CD3+CD8+T-lymphocytes, % 26,6 ± 4,46 25,72 ± 3,19 29,3 ± 1,2
9 CD3+CD8+T-лимфоциты, абс. / CD3+CD8+T-lymphocytes, abs. 13,06 ± 62,70 0,59 ± 0,14 0,51 ± 0,04
10 CD4+/CD8+ 1,46 ± 0,34↑ 1,75 ± 0,75↑ 1,5 ± 0,08
11 CD16+-лимфоциты, % / CD16+-lymphocytes, % 11,99 ± 6,71 16,32 ± 3,59↑ 15 ± 0,18
12 CD16+-лимфоциты, абс. / CD16+-lymphocytes, abs. 0,23 ± 0,14 0,38 ± 0,13 0,31 ± 0,01
13 CD3-CD19+В-лимфоциты, % / CD3-CD19+В-lymphocytes, % 6,86 ± 1,70   ± 3,53 7,5 ± 0,15
14 CD3-CD19+В-лимфоциты, абс. / CD3-CD19+В-lymphocytes, abs. 0,13 ± 0,05 0,19 ± 0,07↑ 0,15 ± 0,01
15 IgM, г/л / IgM, g/L 2,25 ± 3,43 1,48 ± 0,65 1,28 ± 0,06
16 IgG, г/л / IgG, g/L 11,57 ± 2,93 11,82 ± 3,37 11,96 ± 0,18
17 IgA, г/л / IgA, g/L 3,57 ± 0,68*↑ 2,67 ± 0,68¥↑ 2,12 ± 0,14
18 IgE total, ME / IgE total, IU 91,84 ± 44,93 159,35 ± 47,28 <120

Достоверность изменений: по критерию согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2): *p < 0,05 между первой группой и контрольными значениями; ¥p < 0,05 между второй 
группой и контрольными значениями; #практически здоровых лиц на основании многолетних иммунологических исследований [3, 30].
Significance of differences was calculated using the Pearson's Chi-squared test (χ2): *p < 0.05 between Group 1 and reference values; ¥p < 0.05 between Group 2 and 
reference values; #healthy people based on years of immunological research [3, 30].

Таблица 10. Размеры регионарных лимфатических узлов по данным УЗИ у пациентов в обеих группах до и через 6 мес после 
начала противовирусной терапии (в мм) 
Table 10. Sizes of regional lymph nodes (mm; according to ultrasound examination) in patients from both groups prior to treatment 
initiation and then 6 months after the initiation of antiviral therapy 

Визит / Visit Группа 1 / Group 1 (n = 25) Группа 2 / Group 2 (n = 20)
подчелюстные / 
submandibular

подмышечные / 
axillary

паховые / 
inguinal

подчелюстные / 
submandibular

подмышечные / 
axillary

паховые / 
inguinal

1-й / Visit 1 20,56 ± 3,57 17,72 ± 3,29 18,68 ± 4,43 18,85 ± 3,31 16,00 ± 2,97 16,75 ± 3,86
4-й / Visit 4 13,32 ± 1,70 12,32 ± 2,23 12,48 ± 1,81 13,20 ± 2,31 11,55 ± 1,70 11,55 ± 2,28
В норме [31, 32] / 
Normal size [31, 32]

до 15,00 
≤ 15.00

до 10,00 
≤ 10.00

до 15,00 
≤ 15.00

до 15,00 
≤ 15.00

до 10,00 
≤ 10.00

до 15,00 
≤ 15.00

Визиты 1 и 4: 1-й – до лечения, 4-й – через 6 мес после начала терапии. 
Visits 1 and 4: visit 1 – prior to treatment initiation; visit 4 – 6 months after treatment initiation.
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было выявлено существенных отклонений в стандартном 
биохимическом анализе крови.

Важно отметить, что срок наблюдения за пациентами 
варьи ровал от 6 (минимально) до 12 мес (максимально). 
На протяжении всего исследования пациентами была от-
мечена хорошая переносимость проводимой комбиниро-
ванной противовирусной терапии. Ни у одного из пациен-
тов не было зарегистрировано серьезных нежелательных 
реакций, которые потребовали бы отмены или модифика-
ции назначенного лечения, а также исключения из исследо-
вания (табл. 11). 

Развитие побочных реакций в процессе противовирусной 
терапии у пациентов основной группы наблюдались не 
сразу, а начиная с 3-х суток после назначения лечения. 
У двоих пациентов было отмечено развитие не выраженных 
и непродолжительных нежелательных явлений – голов ной 
боли и боли в животе (без признаков развития острого жи-
вота), которые не потребовали отмены противовирусной те-
рапии и назначения дополнительных препаратов. Стоит от-
метить, что у пациентов группы сравнения достоверно чаще 
регистрировались катаральные проявления новых ОРВИ, а 
также наблюдалась тенденция к слабости и утомляемости 
по сравнению с пациентами основной группы, что свиде-
тельствует о лучшей переносимости терапии в основной 
группе.

Остальные несерьезные побочные эффекты/реакции ре-
гистрировались у пациентов в течение первого месяца 
после окончания супрессивной противовирусной терапии, 
т.е. через 4 мес после начала комбинированного лечения. 
Стоит отметить, что пациенты, получавшие терапию в тече-
ние 4 мес, в целом находились под наблюдением не менее 
6 мес, т.е. 2 мес без противовирусного лечения.

Также в рамках НИР был проведен анализ качества 
жизни пациентов в процессе проведенного лечения ПГ, 
посколь ку улучшение качества здоровой жизни пациентов 
с тяжелым течением ПГ является одной из важных задач 
терапии ГВИ [3]. 

В итоге было показано положительное влияние проводи-
мой комбинированной терапии как на качество жизни паци-
ентов (физическую и психическую активность), так и на 
приверженность пациентов к соблюдению необходимой дли-
тельной противовирусной терапии (табл. 12).

В процессе лечения пациенты обеих групп в 100% случа-
ев отметили улучшение своего самочувствия, а временное 
выздоровление было зарегистрировано у 80% пациентов 
основной группы и у 75% пациентов группы сравнения 
(табл. 12).

При опросе пациентов о влиянии противовирусной тера-
пии на качество их жизни большинство пациентов обеих 
групп оценили это влияние как «хорошее» (84% и 85% паци-
ентов соответственно). Два пациента основной группы (8%) 
оценили влияние терапии на качество их жизни как «отлич-
ное», чего не было зарегистрировано в группе сравнения. 
Также среди пациентов группы сравнения чаще регистри-
ровалась оценка качества жизни «удовлетворительно» 
по сравнению с пациентами основной группы.

В результате проведенного наблюдательного исследова-
ния получены данные, свидетельствующие об эффективно-
сти метода современной комбинированной противовирус-
ной терапии у пациентов с тяжелым течением ПГ.

Решение о включении индуктора интерферона Кагоцел 
в комплексную терапию тяжелого течения herpes simplex 
было основано на опыте многолетней клинической практики 
терапии ПГ, где препараты при их комплексном применении 
показали свою эффективность и безопасность [17].

В результате проведенного наблюдательного исследова-
ния были сделаны следующие выводы:

1. Показано, что у всех пациентов обеих групп через 
6 мес проведенной противовирусной терапии достоверно 
чаще наблюдалось легкое течение ПГ (p < 0,001). В обеих 
группах пациентов с тяжелым течением простого герпеса 
преобладали женщины: 75,6% в общей популяции, 72% 
в основной группе и 80% в группе сравнения, что соответ-
ствует более частому распространению ПГ среди женщин.

2. Отмечено положительное влияние комбинированной 
противовирусной терапии на клиническое течение пациен-
тов с ПГ: достоверное сокращение частоты рецидивов и 
часто ты «подсыпаний» ПГ среди пациентов, получавших 
комбинированную терапию Валацикловиром и Кагоцелом, 
по сравнению с пациентами из группы сравнения; явления 

Таблица 11. Побочные явления/реакции, которые наблюда-
лись в процессе противовирусной терапии у пациентов обеих 
групп за 6 мес наблюдения 
Table 11. Adverse events/reactions observed during antiviral 
therapy in patients from both groups during 6 months of their 
follow-up

Побочные явления/реакции в процессе терапии / 
Adverse events/reactions during therapy 

Группа 1 / 
Group 1 
(n = 25)

Группа 2 / 
Group 2 
(n = 20)

Головная боль / Headache 3 5
Боль в животе / Abdominal pain 2 2
Слабость, утомляемость / Fatigue 2 4
Крапивница Urticaria 1 2
Наличие новой ОРВИ** / New episode of ARVI** 0 3*

Достоверность изменений: по критерию согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2):
*p < 0,001; **катаральные проявления ОРВИ. 
Significance of differences was calculated using the Pearson's Chi-squared test (χ2): 
*p < 0.001; ** catarrhal manifestations of ARVI.

Таблица 12. Оценка исходов противовирусной терапии и каче-
ства жизни у пациентов обеих групп с тяжелым течением 
простого герпеса 
Table 12. Outcomes of antiviral therapy and quality of life of 
patients from both groups with severe herpes simplex infections 

Группа / Group Исход терапии / 
Treatment outcome

Оценка КЖ* / 
Quality of life*

Группа 1 / 
Group 1 
(n = 25)

«Выздоровление», 80%
«Улучшение», 100%
Recovery, 80%
Improvement, 100%

Удовл. – 2/25 (8%)
Хорошее – 21/25 (84%)
Отличное – 2/25 (8%)** 
Satisfactory: 2/25 (8%)
Good: – 21/25 (84%)
Excellent: 2/25 (8%)**  

Группа 2 / 
Group 2 
(n = 20)

«Выздоровление», 75%
«Улучшение», 100%
Recovery, 75%
Improvement, 100%

Удовл. – 3/20 (15%)
Хорошее – 17/20 (85%)
Отличное – 0/20 
Satisfactory: 3/20 (15%)
Good: 17/20 (85%)
Excellent: 0/20

*Hа момент окончания исследования, **достоверность изменений: по кри те-
рию согласия Пирсона Хи-Квадрат (χ2): p < 0,001.
*At the end of the study; ** significance of changes was calculated using the 
Pearson's Chi-squared test (χ2): *p < 0.001.
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лимфаденита не были зарегистрированы ни у одного из па-
циентов в обеих группах.

3. При проведении противовирусной терапии наблюда-
лось достоверное снижение частоты выявления ДНК HSV1 и 
HSV2 в основной группе на втором, третьем и четвертом 
визитах. На втором визите (по сравнению с первым) в основ-
ной группе не только отмечалось более выраженное сни-
жение выявления репликации ДНК вирусов ПГ по сравнению 
с пациентами группы сравнения (p < 0,05), но и получены 
более выраженные достоверные различия (p < 0,001).

4. Среди пациентов основной группы частота выявления 
вирусов ПГ в слюне методом ПЦР через 6 мес после начала 
терапии достоверно снизилась и регистрировалась в 2 раза 
реже, чем в группе сравнения (p < 0,001).

5. При оценке результатов иммунного статуса методом 
проточной лазерной цитофлюориметрии было показано 
недо стоверное снижение абсолютных значений CD3+CD4+-
Т-лимфоцитов у пациентов основной группы до проведения 
лечения по сравнению с пациентами, принимавшими только 
ВЦ, и восстановление содержания уровня этой субпопуля-
ции Т-лимфоцитов после проведенной комбинированной 
терапии, что говорит о положительном влиянии комбиниро-
ванной терапии на Т-клеточное звено иммунного статуса.

6. У пациентов обеих групп было выявлено длительное и 
достоверное по сравнению с контрольными значениями уве-
личение продукции сывороточного IgA, что свидетельствует 
о хроническом воспалении кожи и слизистых оболочек, при 
этом уровень IgA был несколько выше у пациентов основной 
группы по сравнению с группой сравнения. В процессе тера-
пии в обеих группах отмечена тенденция по снижению уров-
ня продукции IgA.

7. У пациентов группы сравнения достоверно чаще реги-
стрировались катаральные проявления ОРВИ, а также на-
блюдалась тенденция к слабости и утомляемости по сравне-
нию с пациентами основной группы, что свидетельствует 
о лучшей переносимости и эффективности терапии в основ-
ной группе.

8. Ни у одного пациента из обеих групп не было зареги-
стрировано серьезных нежелательных явлений. В группе 
пациентов, получавших Валацикловир и Кагоцел, было за-
регистрировано меньше побочных эффектов и нежелатель-
ных явлений по сравнению с группой пациентов, получав-
ших монотерапию Валацикловиром, что говорит о лучшей 
переносимости комбинированной терапии. 

9. Отмечено положительное влияние проводимой ком-
бинированной терапии на качество жизни пациентов (фи-
зическую и психическую активность) и на приверженность 
пациентов к необходимой длительной противовирусной 
терапии. Установлены достоверные преимущества по вли-
янию на качество жизни комбинированной противовирус-
ной терапии ВЦ и Кагоцелом обострений herpes simplex 
оролабиальной и генитальной локализаций в сравнении 
с монотерапией ВЦ. 

Сочетанное применение Валацикловира и Кагоцела не 
только предупреждает развитие осложнений основного за-
болевания, но и способствует значительному уменьшению 
клинических признаков иммунной дисфункции, что в сово-
купности ведет к повышению качества жизни пациентов, 

сохранению их активной работоспособности и социальной 
адаптации.

Для более глубокого понимания и патогенетического изу-
чения возможностей влияния комбинированной противо-
вирусной терапии на иммунный статус и качество жизни 
в раннем и отдаленном периоде после лечения, на динамику 
вирус ной нагрузки у пациентов с простым герпесом целе-
сообразно дальнейшее проведение более масштабных 
клинико-иммунологических исследований с учетом гемато-
логических, иммунологических, молекулярно-биологических 
и вирусологических показателей.
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