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Реферат. Для многих врачей термины «вирус Эпштейна – Барр» и «инфекционный мононуклеоз» являются си-
нонимами. Вирус Эпштейна – Барр вызывает примерно 90% случаев инфекционного мононуклеоза, а остальное 
связано в основном с цитомегаловирусом, вирусом герпеса человека 6-го типа, токсоплазмозом, ВИЧ-инфекцией 
и аденовирусом. Цель – проанализировать патогенетические, клинико-эпидемиологические особенности ин-
фекционного мононуклеоза Эпштейна – Барр вирусной этиологии, а также проблемы диагностики и лечения. 
Материал и методы. В статье представлен обзор отечественных и зарубежных литературных данных по 
инфекционному мононуклеозу Эпштейна – Барр вирусной этиологии. Результаты и их обсуждение. В связи 
со значительным приростом заболеваемости инфекционным мононуклеозом, вызванным вирусом Эпштейна – 
Барр, в последние годы совершенствование методов специфической диагностики и противовирусной терапии 
позволят успешно решить проблему купирования патологического процесса на ранних сроках заболевания. 
Но проблема затяжных форм болезни требует более глубокого изучения. Выводы. Залогом успеха в лечении 
больных инфекционным мононуклеозом является своевременная диагностика, правильный и строго индиви-
дуальный подход как к этиотропной, так и к патогенетической терапии, а также своевременная госпитализация 
больных с тяжелыми формами инфекционного мононуклеоза.
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Актуальность изучения инфекционного 
мононуклеоза  (ИМН) обусловлена высо-

кой циркуляцией возбудителя среди населения, 
специфической тропностью герпесвируса к имму-
нокомпетентным клеткам, пожизненной персистен-
цией вируса в организме и зачастую латентным 
течением [1]. 

Более 95% людей  во всем мире инфицирова-
ны вирусом Эпштейна – Барр, преимущественно в 
более высоких социально-экономических группах 
промышленно развитых стран, первично заражаясь 
в возрасте от 1 до 5 лет [2].

В последние 10 лет заболеваемость ИМН, вы-
зываемым вирусом Эпштейна – Барр, возросла в 
5 раз не только у взрослых, но и у грудных детей. 
Обусловливается это как истинным увеличением 
заболеваемости вследствие воздействия различных 
экзогенных и эндогенных факторов, так и усовер-
шенствованием методов лабораторной диагностики 
этой инфекции [3].

Впервые инфекционный мононуклеоз под видом 
генерализованного воспаления лимфатических 
узлов описал знаменитый русский педиатр Н.Ф. Фи-
латов в 1885 г. В дальнейшем появились описания 
вспышек железистой лихорадки, представленные 
К.Л.  Пфейффером (1888) и Н.С.  Корсиковым 
(1901). Первое сообщение о характерных гемато-
логических изменениях при этой болезни сделал 
Г. Тюрк в Венском медицинском обществе в 1907 г. 
Позднее, в 1909 г., Д. Берне заметил изменения в 
«белой крови» при железистой лихорадке. В крови 
этих больных он увидел увеличение количества 
«малых мононуклеаров». В 1920 г. ученые из США 
Ф.  Эванс и Т.  Спрант предложили ввести термин 
«инфекционный мононуклеоз». В 1964  г. М.А. Эп-
штейн и Дж. Барр выделили вирус из группы герпеса, 
который с большим постоянством обнаруживался у 
больных инфекционным мононуклеозом и обладал 

тропностью к лимфоидной ткани, вызывая бласт-
трансформацию лимфоцитов [4]. 

Первым представителем семейства γ-герпес- 
вирусов человека был Эпштейна – Барр вирус (ЭБВ). 
Он был открыт благодаря изучению В-клеточных 
линий, полученных от пациентов с африканской 
лимфомой Беркитта. ЭБВ  – представитель онко-
генных ДНК-содержащих вирусов, диаметр капси-
да 120–150  нм, окруженный оболочкой, содержит 
липиды. В процессе репликации вируса экспресси-
руется свыше 70 различных вирусспецифических 
белков. Однако к настоящему времени выделены 
группы иммуногенных белков, определение антител 
к которым дает возможность дифференцировать 
стадию инфекции (ЕА – ранний антиген, ЕВNА-1 – 
ядерный антиген, VCA  – капсидный антиген, 
LMP – латентный мембранный белок). Как только 
вирус попадает в эпителий слизистой оболочки 
ротоглотоки и верхних дыхательных путей, проис-
ходит заражение лимфоцитов. Есть ряд различий 
в инфицировании эпителиоцитов и лимфоцитов. В 
эпителиоцитах происходит полная репликация виру-
са с образованием большого количества вирионов, 
лизосом эпителиоцитов, которые в последующем 
заражают соседние клетки. В момент инфицирова-
ния В-лимфоцитов репликация вируса происходит 
лишь в небольшом проценте клеток, а в остальных 
клетках вирус прибывает в латентном состоянии. 
Более всего изучен механизм взаимодействия ЭБВ 
с В-лимфоцитами. В составе суперкапсида вируса 
имеются гликопротеиновые комплексы – gp350, 85, 
25 и 42. Комплекс gp350 играет ведущую роль во 
взаимодействии с В-лимфоцитами. Его структура 
имеет сходство с компонентом комплекса С3 dg, а 
также взаимодействует с молекулой CD21 на поверх-
ности В-лимфоцита, являясь для него рецептором. 
Взаимодействуя, происходит адгезия вируса к клетке 
и начало эндоцитоза. Чтобы вирус пенетрировал в 
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клеточную мембрану, необходимо взаимодействие 
остальных гликопротеиновых комплексов с β-цепью 
молекулы HLA 2-го класса. При этом, для того чтобы 
вирус взаимодействовал с эпителиоцитами, необхо-
димо присутствие gp85, 25, для которых существует 
специальный рецептор [5, 6, 7]. 

Противовирусную защиту организма осуществля-
ют макрофаги и другие клетки-продуценты интерфе-
ронов (ИФН) α, β и γ, они уничтожают и блокируют 
вирусы. Ряд интерлейкинов (ИЛ) [фактор некроза 
опухоли (ФНО), ИЛ-6 и др.], естественные киллеры 
и факторы формируют специфический иммунный 
ответ против конкретного вируса. Цитотоксиче-
ские Т-лимфоциты (ЦТЛ) (CD8+ Т-лимфоциты) и 
В-лимфоциты ответственны за продукцию специфи-
ческих антител, блокирующих репликацию вируса и 
расположенные вне клетки вирусы. Для того чтобы 
клетки адекватно функционировали и поддерживал-
ся иммунный ответ, необходима соответствующая 
продукция ИФН и ИЛ [8].

Генерализация вирусной инфекции на ранних 
этапах приводит к инфицированию Т- и NК-клеток и 
развивается хроническая ЭБВ-инфекция с персис- 
тированием вируса в лимфоцитах. Персистенция 
ЭБВ, несмотря на высокую иммунногенность, ука-
зывает на выработку вирусом особых механизмов 
уклонения от иммунного ответа [5, 6, 7]. Сигналом 
к началу секреции моноцитами провоспалительных 
цитокинов ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-12, ФНО-α являет-
ся контакт с возбудителем. Биологически активные 
молекулы (супероксидные радикалы, лейкотриены, 
простагландины) продуцируются и секретируются 
при аутокринной стимуляции цитокинами макрофа-
гов. Эндотелиальные клетки кровеносных сосудов, 
на которых индуцируется экспрессия адгезивных 
молекул, становятся мишенями паракринного дей-
ствия тех же провоспалительных цитокинов. За счет 
последнего обеспечивается приток циркулирующих 
нейтрофилов и моноцитов в очаг инфекции. ИЛ-8 
функционирует как ангиогенный фактор, являясь 
аутокринным хемоаттрактантом для эндотелиаль-
ных клеток [9, 10]. NК-клетки, В-лимфоциты и ци-
тотоксические Т-лимфоциты являются основными 
эффекторными клетками. NК-клетки и Т-лимфоциты 
участвуют в синтезе провоспалительных медиаторов 
и в прямом лизисе зараженных клеток. В-лимфоциты 
с помощью Т-хелперов продуцируют антитела и 
становятся специфичными для вирусных анти-
генов [11]. Экспрессируемый ЭБВ белок BCRF-1 
совпадает с цитокином IL-10 по аминокислотной 
последовательности и вызывает его мимикрию. Тем 
самым он способствует подавлению синтеза ИНФ-γ 
периферическими мононуклеарами. Нарушение 
интерферонообразования, активация вторичной 
флоры в результате иммунодепрессивного действия 
вируса вовлекает в процесс различные органы и 
системы [5, 6, 7].

Эпидемиологические особенности ВЭБ-моно- 
нуклеоза определяются, прежде всего, широким 
спектром источников инфекции: больные мани-
фестными (в том числе затяжными и осложнен-
ными вариантами) и бессимптомными формами, а 
также вирусоносители. После перенесенной ЭБВ-

инфекции в течение 2–18  мес больной выделяет 
вирус с орoфарингеальным секретом. Наблюдается 
определенная связь между иммунным статусом и 
выделением ЭБВ во внешнюю среду. Воздушно-
капельный путь передачи является основным, но 
возможны также контактно-бытовой (со слюной 
больного), парентеральный (с донорской кровью и 
трансплантатами), половой. ИМН встречается чаще 
всего в виде спорадических случаев. Эпидемиче-
ские вспышки заболевания возможны в закрытых 
коллективах (в детских садах, среди студентов и 
военнослужащих). Входными воротами для ЭБВ-
инфекции является эпителий ротоглотки, оттуда 
вирус проникает в восприимчивые В-лимфоциты 
лимфоидной ткани глотки. Возможно также проник-
новение вируса через желудочно-кишечный тракт. 
Поверхностные рецепторы молекулы CD21 для ЭБВ 
имеются нa эпителиальных клетках ротоглотки и на 
В-лимфоцитах. Первично вирус реплицируется в 
эпителии слизистой оболочки рото- и носоглотки, за-
тем – в лимфоидных образованиях глотки и протоках 
слюнных желез, а также в эпителии шейки матки. 
После внедрения вируса появляется выраженная 
гиперемия и отечность слизистых оболочек полости 
рта и носа. Наблюдается выраженная гипертрофия 
ткани миндалин и слизистых глотки. Клинически это 
проявляется затрудненным носовым дыханием и 
резкой болезненностью при глотании [12].

Инфекционный мононуклеоз может протекать в 
типичной (острой) и атипичных (стертых, бессимп- 
томных) формах. При типичной клинической карти-
не отмечаются фебрильная лихорадка, тонзиллит, 
генерализованная лимфоаденопатия, гепатосплено-
мегалия, экзантема, появление атипичных мононук- 
леаров в крови, головная боль, усталость, снижение 
аппетита, респираторный синдром и миалгии [13, 
14]. При атипичных формах проявления основных 
симптомов заболевания менее выражены [12].

Длительность лихорадки – от 10 дней до 1 мес и 
более, выраженность варьирует от 37,5 до 40,5°С. 
Вовлечение лимфатических узлов при ИМН, как пра-
вило, симметрично и включает в себя подчелюстную, 
переднешейную и заднешейную группы [12].

Поражение ротоглотки может проявляться гра-
нулезным фарингитом, катаральной, лакунарной, 
фолликулярной, язвенно-некротической ангиной. 
Действуя специфически, вирус активирует бактери-
альную флору. Изменения появляются или с первых 
дней болезни, или несколько позже – на 4–6-й день 
на фоне лихорадки, лимфаденопатии и других симп- 
томов болезни [12].

В первые дни болезни в периферической крови 
можно увидеть умеренную лейкопению и нейтропе-
нию, лимфоцитоз, а также плазматические клетки. 
Характерные изменения в анализах крови можно 
обнаружить после 5-го дня болезни. Наблюдается 
лейкоцитоз до 13×109/л (возможен гиперлейкоцитоз 
до 18–20×109/л), лимфомоноцитоз и появление ати-
пичных мононуклеаров (10–60% и выше).

Клинические симптомы нарастают к 4–6-му дню, 
может отмечаться гепатолиeнальный синдром [12]. 
Острый гепатит развивается примерно у 50% боль-
ных с инфекционным мононуклеозом, проявляется 
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гепатомегалией (10–25%) и повышением активности 
трансаминаз. Но встречается и более частое раз-
витие гепатита (в 80–90% случаев мононуклеоза), 
а также и более значительное (в 10–20 раз) повы-
шение аланинаминотрансферазы (АЛТ).

Ферментативная активность нарастает посте-
пенно (в течение 1–2 нед от начала заболевания), 
и у большинства пациентов уровень трансаминаз 
нормализуется в течение месяца в соответствии с 
разрешением симптомов заболевания. Повышение 
холестатических маркеров – уровня щелочной фос-
фатазы (ЩФ) и небольшая гипербилирубинемия – 
отмечается в 5–10% случаев, с развитием желтухи 
примерно в 45% случаев. При этом на вирусинду-
цированный внутрипеченочный холестаз указывают 
повышение активности ЩФ и лактатдегидрогеназы 
(ЛДГ), зачастую более значительное, чем АЛТ и 
аспартатаминотрансферазы (АСТ) [15].

Другой важной, но редкой (0,5–3% случаев) 
причиной повышения билирубина может быть 
аутоиммунная гемолитическая анемия. Возникает 
фиксация на мембране эритроцита фрагмента, име-
ющего вирусное происхождение. Образовавшиеся 
гаптены превращают красные кровяные тельца в 
чужеродные клетки-мишени для иммунной системы, 
что в итоге приводит к гемолизу. Гемолиз происходит 
в основном в экстраваскулярной мононуклеарной 
фагоцитирующей системе печени и в клетках ре-
тикулогистиоцитарной системы селезенки. Изме-
нения печеночных функциональных тестов можно 
обнаружить уже с 5-х сут заболевания. Типичные 
же гистологические изменения обычно развиваются 
между 10-м и 30-м днем болезни. В печени выявляют 
плеоморфную инфильтрацию лимфоцитами и моно-
цитами портальных трактов, перипортальной зоны 
и синусоидов с формированием лимфоцитарных 
фокусов. Типичны минимальное набухание и вакуо- 
лизация гепатоцитов. Могут также фиксироваться 
пролиферация купферовских клеток и эпителия 
желчных капилляров, стаз желчи, а также фокаль-
ные некрозы и гранулемы. 

Гепатит при инфекционном мононуклеозе 
обычно протекает в соответствии с тяжестью за-
болевания. Описаны случаи фульминантного те-
чения с летальным исходом. Они были в основном 
обусловлены иммуносупрессией: иммунодефицит 
при болезни Дункана, лимфопролиферативные 
заболевания или трансплантация печени (в резуль-
тате первичной инфекции ЭБВ или реактивации). 
Как и другие проявления мононуклеоза, гепатит 
протекает тяжелее у лиц старше 30 лет. Иногда у 
таких пациентов развивается выраженная желтуха, 
лихорадка, боль в правом подреберье, что может 
наводить на мысль о механической желтухе. Воз-
можно развитие асцита при тяжелом гепатите, 
а также аутоиммунное поражение печени после 
перенесенной ЭБВ-инфекции, которое протекает 
молниеносно, сопровождается циррозом, печеноч-
ной недостаточностью, портальной гипертензией. 
Редко причиной желтухи служит гемофагоцитарный 
синдром, который иногда развивается у больных 
с ЭБВ-инфекцией. Характеризуется лихорадкой, 
гепатоспленомегалией, нарушением синтетической 

функции печени, цитопенией и значимой гиперби-
лирубинемией. Гемофагоцитарный синдром явля-
ется результатом дисрегуляции Т-киллеров, что 
ведет к пролиферации и активации лимфоцитов с 
неконтролируемым гемофагоцитозом и продукцией 
цитокинов. В редких случаях гемофагоцитарный 
синдром протекает в тяжелой форме и может за-
кончиться летальным исходом [15].

У ряда больных могут отмечаться специфические 
высыпания на коже. Характерно их появление по-
сле приема антибиотиков пенициллинового ряда. 
Реакция гиперчувствительности замедленного типа 
обусловливает появление экзантемы. Сыпь может 
быть разной по морфологии: пятнисто-папулезной, 
розеолезной, уртикарной, точечной, геморрагиче-
ской, петехиальной. Может иметь тенденцию к сли-
ванию. Энантемы и кровоизлияния зачастую можно 
заметить при осмотре слизистой твердого нёба [16].

Новые исследования доказали, что вирус Эп-
штейна – Барр может являться пусковым механиз-
мом многих гематологических и онкологических 
заболеваний, таких как тромбоцитопения, аграну-
лоцитоз, аутоиммунная гемолитическая анемия, 
острый лейкоз, назофарингиальная карцинома, 
лимфома Беркитта и лимфома Ходжкина. 

Спленомегалия и разрыв селезенки у пациентов 
с ИМН обычно проявляется к третьей неделе болез-
ни. Разрыв селезенки  – редкая, но потенциально 
смертельная угроза.

Неврологические осложнения включают в себя 
синдром Гийена – Барре, паралич лицевого и других 
черепных нервов, полирадикулоневрит, менинго-
энцефалит, асептический менингит, поперечный 
миелит, периферический неврит, энцефаломиелит.

Другие осложнения, которые встречаются менее 
чем у 1% пациентов (пневмония, плевральный вы-
пот, миокардит, панкреатит, гломерулонефрит, отит, 
синусит, формирование синдрома Стивенса – Джон-
сона, как вариант прогрессирования экзантемы), 
как правило, происходят от двух до четырех недель 
после начала заболевания и являются бактериаль-
ными осложнениями [12, 17, 18, 19, 20, 21]. 

Традиционно диагностика ИМН основывается на 
клинико-гематологических изменениях [22]. В насто-
ящее время специфическая диагностика ИМН за-
ключается в том, чтобы методом ПЦР определить 
ДНК-возбудителя и различные классы специфиче-
ских антител методом иммуноферментного анализа 
(ИФА). Вирус Эпштейна – Барр имеет специфиче-
ские антигены: ранний (EAD, EAR), капсидный (VCA), 
ядерный (ЕВNA), мембранный (МА). Если мы знаем 
сроки появления того или иного антигена в крови,  
мы можем диагностировать острую, латентную или 
хроническую форму инфекционного мононуклеоза, 
вызванного вирусом Эпштейна  – Барр [23, 24]. 
Как только вирус попадает в организм, начинается 
выработка IgM- и IgG-антител против капсидного 
антигена (VCA). IgM – транзиторные, а IgG-антитела 
сохраняются пожизненно. При острой форме ИМН 
появляются ранние антигены: диффузные (EAD) 
антитела исчезают через 6 мес, а локализованные 
(EAR) – сохраняются еще несколько лет после пере-
несенного ИМН. Ядерные антитела (ЕВNA) выявля-
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ют через 1–6 мес от начала ИМН, титр повышается 
во время выздоровления. Появление капсидных 
или ранних антител в присутствии ядерных анти-
тел свидетельствует о реактивации этой инфекции 
[25]. Так же используется метод иммуноблота, он 
позволяет определить антитела к отдельным анти-
генам возбудителя [12]. Косвенным признаком ин-
фекционного мононуклеоза считается повышение 
в крови содержания аминотрансфераз (AЛT, ACT) 
и органоспецифических печеночных ферментов 
(ЛДГ’5, урокиназа) [22, 26]. 

Выздоровление наступает через 2–4  нед, но 
могут сохраняться лимфоаденопатия, гепатоспле-
номегалия, в крови атипичные мононуклеары, что 
указывает на затяжное течение ИМН [12].

Больных во время острой фазы изолируют, на-
значается постельный режим и исключение любых 
физических нагрузок. Необходимо придерживаться 
механически и термически щадящей диеты, богатой 
белками и витаминами [27]. 

Лечение ИМН преимущественно строится на 
симптоматической терапии. При высокой лихорадке 
назначают жаропонижающие препараты (параце-
тамол, ибупрофен) [28]. Для разрешения ночного 
храпа, выраженной заложенности носа, а также 
при тяжелом течении заболевания обоснованно на-
значение глюкокортикостероидов коротким курсом 
[29, 30]. Назначение антигистаминных препара-
тов не обоснованно в связи с тем, что появление 
такого осложнения, как экзантема, не связано с 
IgE-зависимой иммунной реакцией. Повышение 
трансаминаз при ИМН может явиться причиной 
назначения гепатопротекторов и желчегонных пре-
паратов. 

Этиотропная терапия ациклическими нуклеози-
дами теоретически оправданна, так как вирус в фазу 
литического цикла (который имеет место при острой 
продуктивной инфекции) выделяет тимидинкиназу. С 
помощью этого фермента ациклические нуклеозиды 
переводятся из неактивной формы пролекарства 
в активную форму, нарушающую синтез вирусной 
линейной ДНК [31]. Применение антибиотиков обо-
снованно при наслоении бактериальной флоры, а 
также при развитии осложнений. При назначении 
антибактериальных препаратов следует отдать 
предпочтение цефалоспоринам или макролидам 
[32, 33].

Выводы. Залогом успеха в лечении больных 
ИМН является своевременная диагностика, пра-
вильный и строго индивидуальный подход как к 
этиотропной, так и к патогенетической терапии, а 
также своевременная госпитализация больных с 
тяжелыми формами ИМН. 
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не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
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Реферат. Наряду с другими нозологиями, заболевания системы крови протекают с острой и хронической болью. 
По данным разных авторов, при онкогематологических заболеваниях интенсивная боль возникает у 52–76% 
пациентов. Борьба с болью в развитых странах является показателем качества оказания медицинской помощи. 
Одной из причин неадекватного купирования боли у гематологических пациентов могут являться недостаточ-
ные оценка боли и ее контроль. Цель исследования – анализ и алгоритмизация различных диагностических 
инструментов, пригодных для рутинного использования у пациентов с заболеваниями системы крови, сопро-
вождающимися болевыми синдромами. Материал и методы. В процессе исследования использовались 
системный, концептуальный, процессный и ситуационный подходы, методы исторического, маркетингового, 
структурно-функционального, логического анализа. Для достижения поставленной цели был проведен анализ 
доступных отечественных и зарубежных источников литературы. Поиск литературы проводился в научных би-
блиотеках eLIBRARY и PubMed для выявления исследований, которые включали термины и понятия, связанные 
с диагностикой боли, анкетированием, алгометрией, ANI-мониторингом, организацией работы специалиста по 
боли, стандартизацией и алгоритмизацией подходов по диагностике боли в статьях, заголовках или резюме – 
всего более 200 источников, из которых отобрано для анализа и обобщения 54. Остальные из анализа были 
исключены по причине отсутствия или неполноты сведений, необходимых для реализации замысла работы. 
Результаты и их обсуждение. Выделены особенности использования валидных, клинически эффективных 
анкет по оценке боли при различных нозологиях в гематологии, протекающих с болевыми синдромами, ука-
заны их слабые и сильные стороны. Описано преимущество использования тензоалгометрии: в ряде случаев 
тензоалгометрия позволяет выявить наличие центральной сенситизации, психоэмоциональные составляющие 
болевого синдрома, определить прогноз и контролировать эффективность терапии. У пациентов с болью, кон-
такт с которыми затруднен (пациенты с порфирией, больные в коме, в периоперационном периоде), целесо- 
образно использование ANI-мониторинга. Представлены алгоритмы использования описанных дианостических 
инструментов у пациентов с заболеваниями системы крови, протекающих с болевыми синдромами. Выводы. 
Применение разнообразных диагностических инструментов и разработанных алгоритмов у пациентов с за-
болеваниями системы крови, протекающими с болью, откроет возможность дифференциальной диагностики 
болевых синдромов и возможность динамической оценки, позволит повысить качество противоболевой помощи.


