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При рецидивирующем генитальном герпесе угнетены клеточные реакции, продукция интерферонов и других цитокинов. 
Изучено влияние различных типов ВПГ на тяжесть течения и клинические проявления герпеса у 58 молодых женщин. Герпес, 
обусловленный ВПГ-2, по сравнению с ВПГ-1 достоверно чаще вызывал интоксикацию, больше была площадь высыпаний, 
длительность и количество рецидивов в течение одного года. Показана эффективность Инозина пранобекса (Гроприносин), 
обладающего противовирусной и иммуномодулирующей активностью как при монотерапии герпеса, так и в комплексном 

лечении ацикловиром: быстрее проходят клинические симптомы и иммунные нарушения. Доказана высокая лечебно-
профилактическая эффективность вакцины «Витагерпавак»: отмечено снижение частоты рецидивов генитального герпеса и 
увеличение межрецидивного периода у 85% пролеченных пациенток, усиление Тh1-зависимых иммунных реакций 
(иммунореабилитация). 
Ключевые слова: рецидивирующий герпес, Инозина пранобекс (Гроприносин), вакцина «Витагерпавак» 

Recurrent genital herpes is characterized by suppressed cell-mediated reactions as well as interferon and cytokine production. 
A role of HSV-1 and HSV-2 in affecting severity score and clinical manifestations was examined in 58 young adult female patients. 
Compared to HSV-1 infection, HSV-2 was found to significantly increase intoxication rate, resulting in larger lesionar4eas, with longer 
disease duration and higher recurrence rate during a one-year follow-up. Use of Inosine Pranobex (Groprinosin) exhibiting antiviral and 
immunomodulatory activity was shown to be effective in treating herpesvirus infections both as a monotherapy and in a combination 
with acyclovir by accelerating amelioration of clinical signs as well as immune disturbances. Vitaherpavac vaccine targeting herpes 
simplex viruses was proved to be highly efficient for therapy and prevention by lowering recurrence rate in genital herpes as well as 
prolonging relapse-free interval in 85% female patients, additionally promoting Тh1-dependent immune response (immunorehabilitation). 
Ключевые слова: recurrent herpes, Inosine Pranobex (Groprinosin), Vitaherpavac vaccine 

 

Герпесвирусные инфекции (ГВИ) широко рас-
пространены среди людей. По данным ВОЗ, из 6 млрд 
населения Земли 3 млрд 700 млн человек (67%) бо-
леют простым герпесом с поражением различных 
органов и систем [1].  

Статистические исследования, проведенные в 
рамках ВОЗ и опубликованные в 2016 г., показали, 
что в структуре инфекций, передаваемых половым 
путем, генитальный герпес (ГГ) продолжает занимать 
одно из ведущих мест. Так, в 2012 г. среди населения 
нашей планеты в возрасте от 15 до 49 лет зафиксиро-
вано 19,2 млн новых случаев ГГ, обусловленного 
только ВПГ-2, а общее количество таких больных — 
не менее 417 млн человек. Все большее значение в 
развитии заболевания приобретают ВПГ-1. По дан-
ным ВОЗ, ко второму десятилетию ХХI в. минимум у 
140 миллионов человек ГГ обусловлен ВПГ-1 [2]. В 
10-20% случаев ГГ имеет рецидивирующее течение, 

что является серьезной медико-социальной пробле-
мой современного здравоохранения [3]. Отмечено, 
что в случае ВПГ-2-этиологии рецидивы ГГ в течение 
последующего года отмечаются у 90% больных, при 
ВПГ-1 — у 60% пациентов [4].  

Сегодня для диагностики герпеса используют-
ся различные лабораторные методы: ПЦР в реальном 
времени, ИФА и определение авидности антител IgG, 
иммуноблот и др. Важна клиническая и эпидемиоло-
гическая диагностика, анамнез заболевания. В нашей 
работе мы изучали влияние типа ВПГ на тяжесть те-
чения и клинические проявления манифестной фор-
мы инфекции. Методом случайной выборки было 
сформировано 2 группы женщин в возрасте от 25 до 
32 лет без нарушений менструального цикла и сопут-
ствующей инфекционной патологии органов уроге-
нитального тракта, страдающих рецидивирующим 
герпесом. Первую группу составили 30 человек с за-

КЛИНИЧЕСКАЯ ИММУНОЛОГИЯ.  
АЛЛЕРГОЛОГИЯ. ИНФЕКЦИОННЫЕ БОЛЕЗНИ 
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болеванием, обусловленным ВПГ-2, вторую — 28 
человек с ГГ ВПГ-1-этиологии. Длительность заболе-
вания — от 3 до 5 лет. Анализ клинических проявле-
ний рецидива ГГ показал, что у больных первой 
группы чаще отмечались явления интоксикации — 19 
(63,3%) и 10 человек (35,7%). Достоверно больше  
(р ˂ 0,05) была площадь высыпаний (0,72±0,08 см2 и 
0,41±0,03 см2 соответственно) и длительность реци-
дива (8,8±0,64 дня и 4,1±0,34 дня соответственно), 
количество рецидивов 6 и более в течение года было 
у 23 (77,7%) пациенток 1 группы, во второй группе — 
лишь у 7 (25%) больных.  

Регистрировались более выраженные измене-
ния показателей клеточного звена иммунной систе-
мы, снижение продукции эндогенных интерферонов 
1 и 2 типа у больных первой группы. Считается, что 
при рецидивирующем течении ГГ тип возбудителя 
определяет не только риски в развитии обострения, 
но и тяжесть течения инфекционного процесса. Оче-
видно, это сопряжено с более выраженным негатив-
ным воздействием ВПГ-2 на иммунную систему ор-
ганизма хозяина, что необходимо учитывать при 
лечении и профилактике рецидивов герпеса. 

Механизмы иммунопатологических реакций 
при герпесе разнообразны и включают как ответ на 
персистирующий антиген, так и неадекватную регу-
ляцию вирус-специфического иммунного ответа. 
Герпесвирусы (ГВ) не только персистируют, но и 
репродуцируются в клетках иммунной системы, 
обусловливая гибель или снижение их функцио-
нальной активности, что способствует развитию 
вторичной иммунологической недостаточности 
(ВИН), поддерживая длительную персистенцию. 
Таким образом, возникает своеобразный порочный 
круг [5,6]. 

Активность вирусного цикла находится под 
контролем клеток врожденного и приобретенного 
иммунитета. В частности, активированные НK-
клетки секретируют ИФН-γ, который активирует 
макрофаги и Т-клетки — важные эффекторные клет-
ки иммунного ответа [6,7]. НK-клетки и ЦТЛ — ос-
новные участники противовирусных реакций, поэто-
му многие вирусы приобрели механизмы «уклонения 
от иммунной атаки». ДНК-вирусы (поксвирусы, гер-
песвирусы и аденовирусы) используют разнообраз-
ные механизмы увеличения времени репликации и 
распространения вирусных частиц. Показано, что ГВ 
дополнительно способны уклоняться от иммунной 
системы организма хозяина за счет индукции состоя-
ния латентности [6].  

Многочисленные результаты иммунологиче-
ского обследования показали, что у больных часто 
рецидивирующим простым герпесом снижена про-
дукция эндогенного интерферона (ИФН), активность 
НК-клеток и антителозависимая клеточная цитоток-
сичность. Уменьшено абсолютное число и снижена 
активность Т-лимфоцитов (СD3+, СD4+, СD8+ Т кле-
ток) и нейтрофилов [6,8]. Эти иммунологические на-
рушения сохраняются в периоде рецидива и ремиссии 
заболевания [6]. 

В зависимости от клинической ситуации, 
анамнеза болезни используются различные схемы 

лечения: эпизодическое, длительная супрессивная 
терапия, местное или системное применение хими-
опрепаратов (ХП), комплексная терапия препарата-
ми с различным механизмом действия и пр. [6,7,9].  

Известна высокая эффективность противогер-
петических ХП в терапии острых симптомов рециди-
вирующего герпеса (РГ), но эти препараты не снижа-
ют частоту и тяжесть рецидивов, возможно развитие 
резистентности вирусов к ХП [9,10]. С другой сторо-
ны, терапевтический эффект может достигаться при 
использовании иммуномодуляторов (ИМД). Много-
уровневая неспецифическая активация клеток врож-
денного иммунитета предполагает усиление протек-
ции от широкого спектра возбудителей, делая воз-
можным применение ИМД на ранних стадиях инфек-
ционных заболеваний, еще до идентификации при-
чинного патогена [11]. 

Гроприносин (Inosinum pranobexum, «Гедеон 
Рихтер», Венгрия) — зарегистрирован в России как 
иммуностимулирующее средство с противовирус-
ным действием и разрешен для применения на тер-
ритории РФ, в том числе у детей с 3-х лет. Гропри-
носин сочетает в себе свойства универсального им-
муномодулятора с прямой противовирусной актив-
ностью в отношении широкого спектра ДНК- и 
РНК-вирусов (грипп А и В, парагрипп, риновирусы 
и аденовирусы, вирусы простого герпеса, ветряной 
оспы, инфекционного мононуклеоза). Инозин пра-
нобекс (метизопринол) — комплекс инозина с ди-
мепранолом и ацедобеном. Эффективность ком-
плекса определяется присутствием инозина, второй 
компонент повышает его доступность для лимфоци-
тов [12,13].   

Гроприносин (Инозин пранобекс) выпускается 
в таблетках по 500 мг №20 и №50 (таблетки можно 
ломать). Препарат назначают перорально после еды 
через равные промежутки времени (8 или 6 часов) 3-4 
раза в сутки.  

В зараженной вирусом клетке комплекс ИП, 
связываясь с рибосомами, вызывает изменения их 
конфигурации. Клеточная РНК получает преимуще-
ства перед вирусной РНК в конкуренции за места 
связывания на рибосомах. Вирусная РНК транслиру-
ется неправильно, или образуется нетранслируемая 
вирусная РНК. В итоге подавляется репликация виру-
са, а сниженная скорость транскрипции РНК лимфо-
цитов повышается. Иными словами, Гроприносин 
обладает двойным механизмом противовирусного 
действия: подавляет репликацию ДНК и РНК вирусов 
и активирует  противовирусный иммунитет.   

Иммуномодулирующий эффект Гроприносина 
проявляется активацией системы комплемента, синте-
за эндогенного ИФН-α и усилением гуморального им-
мунного ответа (повышает синтез антител). При нали-
чии вторичного клеточного иммунодефицита проявля-
ется тимозиноподобное действие препарата: усиление 
дифференцировки и пролиферации Т-лимфоцитов, 
регуляция соотношения субпопуляций хелперных и 
супрессорных клеток, повышение функциональной 
активности Т-лимфоцитов и синтеза интерлейкина-2, 
активация естественных киллеров и фагоцитоза 
[1,12,13].  
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Гроприносин показан для терапии вирусных 
инфекций у пациентов с нормальной и ослабленной 
иммунной системой; заболеваний, вызванных герпес-
вирусами — ВПГ-1,2 типов, ветряной оспы, опоясы-
вающего герпеса, ВЭБ, ЦМВ; вирусами кори, пароти-
та; при папилломавирусной инфекции, вторичной 
иммунологической недостаточности (ВИН). 

Схемы лечения и дозировки. Наилучший кли-
нический эффект был достигнут при следующей схе-
ме назначения препарата для терапии герпетической 
инфекции у взрослых: 

Острый период: по 2 таблетки 3 раза в день, 5-
10 дней до исчезновения симптомов заболевания.  

Период ремиссии: супрессивная терапия по 2 
таблетки 1 раз в день от 2 до 6 месяцев для уменьше-
ния числа рецидивов. 

Многочисленными исследованиями убеди-
тельно доказана высокая терапевтическая эффектив-
ность и безопасность ИП (Гроприносина) для терапии 
и иммунореабилитации больных с рецидивирующим 
герпесом [6,13,14]. При назначении Гроприносина 
происходит быстрое купирование клинических про-
явлений герпеса (симптомов зуда, воспаления и отеч-
ности), достоверно уменьшается количество рециди-
вов и частота выделения ВПГ. Устраняются иммун-
ные нарушения, вызванные вирусной инфекцией, и 
«скрытые» иммунодефицитные состояния [15]. Ино-
зин пранобекс, в отличие от других иммуномодуля-
торов, имеет наиболее высокий уровень доказатель-
ности исследований [6,13]. 

Мы также имеем положительный опыт исполь-
зования Гроприносина в сочетании с ацикловиром 
для купирования рецидивов ГГ [6]. Под наблюдением 
находилось 55 больных женщин 18-50 лет с частотой 
рецидивов ГГ 4-5 в год. Основная группа (35 человек) 
получали комплексное лечение: АЦ по 200 мг 5 раз в 
сутки в течение 5 дней в сочетании с Гроприносином 
по 500 мг 2 раза в сутки — 10-12 дней. Контрольная 
группа (20 человек): АЦ по 200 мг 5 раз в сутки в те-
чение 5 дней. Продолжительность основных симпто-
мов (в днях) на фоне сочетанной терапии (период ви-
русовыделения, продолжительность рецидива) были 
достоверно короче, а сроки ремиссии (5,2 и 1,7 меся-
цев соответственно) — более продолжительными.  

Одновременно с клиническим улучшением 
достоверно повышались показатели CD3+, CD4+, 
CD8+ Т-лимфоцитов, НК клеток, синтез ИФН-α и 
ИФН-γ. В наших исследованиях показана высокая 
эффективность Гроприносина в терапии рецидиви-
рующего ГГ, ВЭБ-инфекции, иммунореабилитации 
этих больных [6,8,16]. 

Важным этапом лечения и профилактики РГИ 
является использование специфических герпетиче-
ских вакцин. Цель вакцинации — активация клеточ-
ного иммунитета, его иммунокоррекция и специфи-
ческая десенсибилизация организма. Вакцины при-
меняют в период клинико-иммунологической ремис-
сии. В 2003 г. сотрудники ЗАО «Фирма «Витафарма» 
(Москва) освоили производство и внедрили в меди-
цинскую практику отечественную вакцину против 
простого герпеса «Витагерпавак», впервые разрабо-
танную в России (в мировой практике подобного рода 

вакцин нет). Вакцина «Витагерпавак» — герпетиче-
ская культуральная инактивированная сухая (ИГВ), 
представляет собой лиофилизированный инактивиро-
ванный антиген ВПГ-1 и ВПГ-2 типов, выращенный 
на перевиваемой линии клеток почек зеленой мар-
тышки — Vero B, разрешенных ВОЗ в качестве суб-
страта для производства вирусных вакцин. Макси-
мальное сохранение генетической последовательно-
сти ДНК вируса в вакцине «Витагерпавак» обеспечи-
вает высокую специфическую активность препарата 
[17,18].  

В нашей работе из 100 женщин с рецидиви-
рующим ГГ с монотонным типом течения (с часто-
той обострений до лечения 1 раз в 3-4 недели) были 
отобраны 40 пациенток, ранее имевших неудачные 
попытки вакцинации [8]. После предварительного 
лечения (первый этап) последовала специфическая 
профилактика рецидивов ГГ с использованием ИГВ 
«Витагерпавак» впервые для данной категории 
больных (второй этап). Для снижения риска рециди-
вирования ГГ введение противогерпетической вак-
цины проводилось по аллергометрической методике 
[Диагностика, клинические особенности и лечение 
внутриглазного герпеса. Методические рекоменда-
ции, составители Краснов М.М. и др., утверждены 
МЗ СССР 13.10.1989]. Перед применением препара-
та для определения порогового разведения выполня-
лась очаговая аллергическая проба. Эффективность 
вакцинации оценивали по критериям, предложен-
ным И.Ф. Баринским и Ф.Р. Махмудовым (2010), а 
именно: значительное улучшение — увеличение 
межрецидивного периода в 3 раза и более; улучше-
ние — увеличение межрецидивного периода в 1,5-2 
раза; отсутствие эффекта — сохранение частоты ре-
цедивирования. 

Наблюдение в течение 6 месяцев после вакци-
нации 40 пациенток (с частотой обострений до лече-
ния 1 раз в 3-4 недели) показало отсутствие рециди-
вов ГГ у 23 (57,5%) их них в течение последующих 3 
месяцев. Этот клинический эффект расценивали как 
«значительное улучшение» (увеличение межреци-
дивного периода в 3 раза). Спустя 5 месяцев обостре-
ние ГИ (которая имела абортивный характер) отме-
чено у 2 (5%) больных: отсутствовали продромаль-
ные явления, субъективно отмечался дискомфорт в 
местах высыпаний. Везикулезные элементы были 
единичными, а сам рецидив проходил самостоятельно 
в течение суток.  

Спустя 2 месяца после вакцинации у 11 
(27,5%) пациенток регистрировались повторные 
герпетические высыпания без субъективной сим-
птоматики, сыпь исчезала самостоятельно и значи-
тельно быстрее, чем до вакцинации. Это позволяет 
расценивать достигнутый клинический эффект как 
«улучшение». Таким образом, у 34 (85%) больных 
после вакцинотерапии отмечено явное улучшение 
течения заболевания с отсутствием рецидивов ГГ на 
протяжении последующих за вакцинацией 3-х меся-
цев периода активных наблюдений, спустя 6 меся-
цев после вакцинации улучшение сохранялось у 21 
(52,5%) пациента. Важно, что у больных зафиксиро-
вано увеличение длительности межрецидивного пе-
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риода с 2 до 5 месяцев, сокращение времени реци-
дива до 1-3 суток, легкое (абортивное) клиническое 
течение. У 6 (15%) женщин отметили отсутствие 
эффекта. 

Известно, что CD4+ и CD8+ Т лимфоциты вме-
сте с CD16+ (НК клетками) вносят основной вклад в 
формирование протективного иммунитета на разных 
стадиях ВПГ-инфекции, а также при проведении спе-
цифической вакцинотерапии. Влияние вакцинации 
ИГВ «Витагерпавак» на динамику показателей CD4+ 
и CD8+ Т лимфоцитов, CD16+ НК клеток, а также со-
держание в плазме периферической крови ИФН-γ и 
ИЛ-4 представлены в таблице.  

 
Динамика иммунологических показателей  

периферической крови у вакцинированных пациенток 

Иммунологические показатели 
с учетом вакцинации (n = 40) Показатели,  

единицы измерения До После 
Лейкоциты*, 109/л 1,51±0,069 1,94±0,072 
СD3+ клетки*, кл/л 1,02±0,048 1,28±0,060 
CD4 Т клетки**, кл/л 0,56±0,08 0,69±0,10 
CD8 + клетки**, кл/л 0,45±0,08 0,56±0,10 
CD16 + клетки**, кл/л 0,22±0,11 0,36±0,10 
CD25+ клетки*, кл /л 0,25±0,02 0,41±0,03 
ИФН-γ**, пг/мл 2,59±0,53 4,47±0,62 
ИЛ-4**, пг/мл 4,76±1,09 3,25±0,56 
ИФН-γ / ИЛ-4 ** 0,54 1,37 

Примечание: достоверные различия (*р<0,05; **р<0,0001) 
между показателями у пациентов до и после  вакцинотерапии. 

 
Клинический эффект сочетался с активацией 

Тх1-зависимых иммунных реакций. После вакцинации 
достоверно увеличивалось количество лейкоцитов и 
общих СD3+ Т лимфоцитов периферической крови, 
достоверно повышались уровни ИФН-γ, в то время как 
содержание ИЛ-4 было достоверно снижено. Данные 
изменения в содержании цитокинов отразились на их 
соотношении — коэффициент ИФН-γ/ИЛ-4 (по соот-
ношению молярных эквивалентов их концентраций в 
сыворотке периферической крови; предложенный на-
ми). В частности, коэффициент ИФН-γ/ИЛ-4 досто-
верно увеличился после вакцинотерапии, что обуслов-
лено синергидным повышением продукции ИФН-γ с 
одновременным снижением ИЛ-4. Следовательно, 
происходило не только усиление Тх1-зависимых им-
мунных реакций, но и значительное подавление Тх2-
типа иммунных процессов; последние не ассоциирова-
ны с протективным иммунитетом при лечении реци-
дивов ВПГ-инфекции и вакцинотерапии. Лечебно-
профилактический эффект вакцины определяется не 
только предложенной нами схемой вакцинации, но 
также адекватным выбором комплексной терапии на 
подготовительном этапе [6,5,16].  
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