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показана роль интерферона (иФн) при гриппе и герпетической инфекции; общие закономерности измене-
ний функционирования системы иФн при этих заболеваниях и выявление интерферондефицитов; воз-
можность их коррекции иммуноактивными препаратами, в том числе индукторами иФн, сочетающими 
антивирусный, иммуномодулирующий, интерферонкорригирующий эффекты с этиопатогенетической 
направленностью действия. Целесообразность их применения подтверждается клиническим эффектом 
более быстрого выздоровления иммунокомпромитированных лиц.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  врожденный иммунитет; интерферон; дефицит системы интерферона; иммуноактивные 
препараты; корригирующее действие.
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the role of interferon in influenza and herpes infections, general patterns of the interferon system in these 
diseases, the identification of interferon deficiency, the possibility of their correction with the immune active 
drugs, including interferon inducers combining antiviral immunomodulatory interferon effects with etiopathogenic 
corrective mode of action, are discussed. Clinical values of faster recovery confirm the suitability of their 
application in the immunocompromised patients.
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Введение
ИФН (ИФН) 1, 2, 3-го типов участвуют в многочис-

ленных иммунных взаимодействиях при вирусных 
инфекциях, играя при этом ключевую роль [1–3]. Они 
способствуют как индукции, так и регуляции ответов 
врожденного и адаптивного противовирусных механиз-
мов, активируя многочисленные внутренние противо-
вирусные факторы (PKR, 2-5A-система, Mx-белки, 
апоптотические пути), влияя на активность макрофагов, 
NK-клеток, дендритных клеток и T-лимфоцитов путем 
усиления презентации антигена, клеточной пролифера-
ции и дифференциации, экспрессии профилей, приводя 
в конечном счете к усилению противовирусных эффек-
торных функций [1].

В 1986 г. акад. Ф.И. Ершовым был предложен термин 
"интерфероновый статус" как интегральный критерий 
функционального состояния системы ИФН [4]. Сбой в 
системе ИФН, сниженный интерфероногенез свидетель-
ствуют о неблагополучии функционирования организма, 
хронизации процесса, прогрессировании вирусной ин-
фекции. В отечественных научных исследованиях [5–15] 
на протяжении нескольких последних десятков лет по-
казано, что такие состояния с полным или частичным 
выпадением различных звеньев системы ИФН (α- или 
γ-ИФН) являются причиной и/или следствием острых 
и хронически рецидивирующих вирусных инфекций. 
Врожденные или приобретенные ее дефекты сопряже-
ны с воспалительными процессами, которые неизбежны 

при разных формах патологии, а также стрессовых воз-
действиях [9].

На основании многолетних полученных результатов 
по выявленной недостаточности продукции ИФН при 
разных формах патологии в данном обзоре предлагает-
ся термин "интерферондефицит" по аналогии с извест-
ным понятием "иммунодефицит". Интерферондефицит 
– это такое состояние, которое выражается нарушением 
показателей системы ИФН, обусловленных выпадени-
ем одного или нескольких компонентов, и имеет место 
значительное подавление (дефицит) функциональной 
способности клеток по продукции ИФН 1-го и/или 2-го 
типов. На основании многолетних клинических наблю-
дений выявлена общая закономерность клеток крови 
больных с различными формами патологии, а именно их 
функциональная недостаточность в способности выра-
батывать ИФН какого-либо типа. Приобретенные интер-
ферондефициты – это, как правило, последствия острых 
и хронически рецидивирующих вирусных инфекций, 
аутоиммунных, аллергических, онкологических заболе-
ваний [5–17].

Особую значимость при развивающихся и длительно 
протекающих иммунодефицитных состояниях, приводя-
щих к резкому снижению противовирусной и антибак-
териальной сопротивляемости организма, приобретает 
повышение врожденной резистентности с помощью 
иммуноактивных препаратов. Обычно иммунотерапия 
сочетается с противомикробным и симптоматическим 
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на. Развивая свои стратегии, для того чтобы избежать 
систему ИФН, вирусы могут размножаться в условиях 
мощного врожденного и адаптивного иммунного ответа 
хозяина [22, 27]. Так, многие вирусы производят специа-
лизированные белки, для того чтобы разоружить сигнал 
опасности или экспрессию вирулентных генов, которые 
являются мишенью для семейства факторов IRFs или 
компонентов JAK-STAT-сигнального пути [28]. Вирусы 
гриппа А подавляют сигнальный механизм ИФН 1-го 
типа на уровне JAK-STAT-активации за счет индукции 
SOCS-3-генов, что приводит к нарушению противови-
русного ответа [29]. Показано, что повреждения интер-
феронзависимых противовирусных функций опосредо-
ваны клеточными рецепторами RIG-1 и PKR и их блока-
дой вирусным белком NS1 [30].

За редким исключением, терапевтические подходы 
к борьбе с инфекционными заболеваниями были со-
средоточены на уникальных компонентах или фермен-
тах вирусного, бактериального и паразитарного про-
исхождения. Теперь становится очевидно, что страте-
гия борьбы, направленная на возбудителя, приводит к 
развитию резистентности к лечению/препаратам [31]. 
Больше внимания стали уделять факторам организма хо-
зяина, поддерживающим жизненный цикл возбудителя. 
C терапевтической точки зрения запутанные и сложные 
сети взаимодействий вирус–хозяин дают множество по-
тенциальных клеточных мишеней для направленных на 
организм хозяина противовирусных препаратов. Такая 
терапия в настоящее время изучается для лечения неко-
торых основных хронических вирусных инфекций.

В обзорной статье T. Watanabe и соавт. описано много 
различных взаимодействий вирус-хозяин [32]. Биоин-
формативными методами было идентифицировано 1449 
генов, необходимых для репликации вируса гриппа. 
Также определили количество факторов хозяина, при-
нимающих участие в генной репликации вируса гриппа. 
Оказалось, что это по крайней мере 128 генов с клеточ-
ными функциями эндоцитоза, инициации трансляции, 
ядерного транспорта и т.д., каждый из них может быть 
подключен к жизненному циклу вируса гриппа [32].

В защите организма против гриппа важна роль ИФН 
(α/β) 1-го типа. Обнаружено, что недавно открытый 3-й 
тип ИФН (λ) является основным в ответ на интраназаль-
ное заражение вирусом [33]. Тем не менее интраназаль-
ное применение α-ИФН может защитить от сезонного 
гриппа. Показано, что ω-ИФН (ИФН 1-го типа) имеет 
хороший антивирусный потенциал в отношении вируса 
гриппа A (H1N1) (пандемичного в 2009 г.) [34]. Вообще, 
вирусы гриппа весьма чувствительны к противовирус-
ному действию ИФН, которые могут быть дополнитель-
ным средством для лечения тяжелых случаев инфекции, 
особенно если возникает лекарственная устойчивость/
резистентность.

Терапия, направленная на хозяина [35], как альтерна-
тива будет нацелена на молекулы клеток хозяина, осо-
бенно те, которые играют ключевую роль в стратегиях 
воспалительной реакции. Так, например, транскрипци-
онный фактор NF-kB играет центральную роль в кле-
точных реакциях на стресс и воспаление, контролируя 
экспрессию сети индукторов и эффекторов, которые 
определяют ответ на патогенные микроорганизмы. Ин-
гибицию NF-kB можно рассматривать как потенциаль-
ный образец для разработки новой антимикробной те-
рапии [36]. Также в качестве альтернативы могут быть 
антимикробные пептиды, ингибиторы протеаз, в част-
ности препарат апротинин [37].

Как указано выше, на сегодняшний день существует 
целый арсенал противовирусных препаратов. Тем не ме-
нее продолжается поиск универсальной вакцины против 

лечением. В настоящее время имеется достаточно боль-
шой выбор иммуноактивных препаратов – препаратов 
ИФН и их индукторов, иммуномодуляторов. Для них 
характерен широкий спектр показаний, которые связаны 
с развитием вторичных иммуноинтерферондефицитов. 
Следует отметить, что при выборе конкретного имму-
ноактивного препарата необходимо учитывать и пато-
генез заболевания, и влияние используемого препарата 
на определенный поврежденный компонент иммунной 
системы (звено клеточного/гуморального иммунитета, 
фагоцитоз, система ИФН/цитокинов и др.) [18].

Итак, инфицированность популяции в целом, аллер-
гизация и аутоиммунитет, увеличение онкогенного по-
тенциала имеют важное научно-социальное значение. 
Значимость этих серьезных проблем с течением вре-
мени не только не ослабевает, а, наоборот, нарастает. 
Это связано со многими факторами эволюции и отве-
тами врожденной и адаптивной иммунной систем. Не-
обходимо отметить, что все вышеуказанные патологии 
объединяет присущее им наличие вирусных инфекций 
с дефектом системы ИФН и возможностью коррекции 
этих состояний иммуноактивными препаратами. В дан-
ном обзоре внимание будет обращено на роль ИФН при 
таких социально значимых инфекционных заболевани-
ях, как грипп и ОРВИ, генитальный герпес.

Грипп и ОРВИ
Вирусные инфекции в качестве одного из этиологи-

ческих агентов присущи в той или иной степени боль-
шинству заболеваний. Острые респираторные инфек-
ции вирусной этиологии протекают на фоне нарушений 
врожденного иммунитета, в частности функциональной 
активности системы ИФН, и сниженной иммунологи-
ческой реактивности, обострений многих хронических 
заболеваний, часто с возникновением вторичных бакте-
риальных осложнений [12, 19]. ВОЗ считает вакцино-
профилактику единственной социально и экономически 
эффективной мерой борьбы с гриппом, которая снижает 
затраты на лечение на 52% [20].

Наиболее значимыми возбудителями ОРВИ, как из-
вестно, являются респираторные вирусы: грипп, адено-, 
парагриппозный, РС- и коронавирусы, а также такие ати-
пичные возбудители, как Mycoplasma pn., Сhlamydophila 
pn. В России каждый год регистрируется до 40 млн слу-
чаев заболеваний гриппом и другими ОРВИ [21]. Кли-
нические проявления этих заболеваний обусловлены 
как свойствами самих возбудителей и массивностью 
инвазии, так и защитными функциями организма. Ве-
дущее место в структуре инфекционных заболеваний 
занимает гриппозная инфекция (до 90%). Следует отме-
тить, что она относится к наиболее актуальным пробле-
мам здравоохранения, что обусловлено высокой забо-
леваемостью, контагиозностью, значительной частотой 
развития тяжелых осложнений на фоне присоединения 
бактериальной инфекции.

Известно, что врожденная и адаптивная иммунные 
системы играют исключительно важную роль в защите 
организма хозяина [22]. Контрольно-регуляторная си-
стема ИФН является одним из первых рубежей защиты 
организма от чужеродной генетической информации, 
осуществляя элиминацию вирусов на ранних этапах бо-
лезни, регулируя активность иммунокомпетентных кле-
ток, играя роль связующего звена между механизмами 
врожденного и адаптивного иммунитета [1, 2, 23, 24]. 
В экспериментах на мышах показано непосредственное 
участие ИФН как в противовирусном ответе, так и в ме-
ханизмах элиминации вируса [25, 26].

Очень много информации появилось о способности 
вирусов уклоняться от защитных сил организма хозяи-
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Клиническое течение заболевания характеризуется 
частыми обострениями, нарастающим снижением эф-
фективности механизмов иммунологической резистент-
ности, частым сочетанием с другими инфекционными 
заболеваниями половой сферы, значимыми психосоци-
альными проблемами пациентов, что позволяет многим 
специалистам рассматривать генитальный герпес как 
серьезное, трудно поддающееся лечению заболевание 
[20, 41, 42]. Клинические и вирусологические проявле-
ния HSV-2 широко варьируют. За различия в тяжести ин-
фекции половых путей, возможно, могут быть частично 
ответственны полиморфизмы в TLR2.

Показано, что персистенция герпесвирусов в организ-
ме человека связана со способностью вирусов ускольз-
ать от иммунологического контроля заражения [27]. 
Или, другими словами, для создания латентного состоя-
ния, вероятно, требуются уклонение вирусов от систе-
мы врожденного иммунитета и ограничение секреции 
противовирусных цитокинов. Понимание таких меха-
низмов, посредством которых HSV уклоняется от им-
мунной защиты, имеет решающее значение для опреде-
ления новых подходов к терапии и профилактике [43].

Известно, что некоторые вирусные гены способны 
имитировать (вирусная мимикрия) структуру и функ-
ции клеточных белков хозяина, имеют сходную гомо-
логию с генами хозяев, что облегчает внедрение вируса 
[44, 45]. Так, у вирусов герпеса 6, 7, 8-го типов и CMV 
имеются гены, кодирующие белки, аналогичные β- и 
α-хемокинам. EBV имеет гены, кодирующие белки, ана-
логичные интерлейкину (ИЛ)-6, ИЛ-10 [44].

Вирусные инфекции, как известно, являются мощным 
триггером ИФН-ответа [1]. ИФН регулируют транс-
крипцию приблизительно 2000 генов подтипов ИФН, 
дозы, типы клеток и стимулзависимое поведение [46]. 
Показано, что ИФН-факторы ISG15 и MxR1 как вну-
тренние ограничительные белки могут быть сдержи-
вающими герпетическую инфекцию факторами [47]. 
У многих вирусов в процессе эволюции выработались 
различные механизмы противодействия эффектам ИФН 
и других цитокинов как во внеклеточном пространстве, 
так и на уровне внутриклеточного проведения сигнала 
цитокина. Оказывается, большинство клеточных мише-
ней вирусных микроРНК, выявленных к настоящему 
времени, делятся на две категории: регуляторы апоп-
тоза и иммуномодуляторы. Сталкиваясь с апоптозом 
или уклонением от иммунного ответа хозяина, вирусы 
способны продлить жизнь инфицированных клеток и 
максимизировать свой потенциал репликации [48]. Уже 
сейчас очевидно, что и вирус, и клетки хозяина исполь-
зуют системы микроРНК и могут играть важную роль 
как во врожденной противовирусной защите, так и в 
репликации вируса. Таких фактов о взаимодействиях 
вирус–хозяин уже получено очень много, но изучение 
этих сложных взаимоотношений продолжается.

Выявлено, что во время инфекции, вызванной HSV-2, 
происходит мощное изменение в иммунной системе с 
крайне низким уровнем (дефицит) продукции ИФН 1-го 
типа (α/β-ИФН), несмотря на наличие большого коли-
чества клеток, способных их синтезировать. Блокада 
HSV-2 продукции ИФН 1-го типа врожденной иммунной 
системы может быть основным фактором, позволяющим 
вирусу прорвать оборону слизистой хозяина [43].

В экспериментах на лабораторных животных по-
казана их высокая чувствительность к инфицирова-
нию HSV при введении животным опытной группы 
ИФН-нейтрализующих сывороток [49]. HSV может 
подавлять сигнальный путь ИФН, ингибируя Jak/STAT-
фосфорилирование и угнетая экспрессию IRF-9. Также 
HSV индуцирует синтез клеткой производных 2'-5'-

всех постоянно изменяющихся штаммов вируса грип-
па. Однако парадокс ситуации заключается в том, что 
скорость изготовления вакцин отстает от эффективной 
борьбы против новых штаммов гриппа.

Лекарственные средства, используемые при гриппе 
и ОРВИ, весьма разнообразны. Они охватывают прак-
тически все возможные способы влияния на инфекци-
онный процесс: антивирусные препараты этиотропного 
действия, средства для патогенетической, иммунокор-
ригирующей и симптоматической терапии [38, 39]. Учи-
тывая возникающие бактериальные осложнения при 
гриппе, сюда же следует отнести антибиотики широкого 
спектра действия. Акад. Ф.И. Ершов подразделяет анти-
вирусные препараты на четыре основные группы: этио-
логические противовирусные химиопрепараты, ИФН, 
индукторы ИФН, иммуномодуляторы 38].

С учетом выявленной недостаточности продукции 
ИФН при гриппе, не осложненном и осложненном пнев-
монией, и ОРВИ показана терапевтическая эффектив-
ность отечественного препарата рекомбинантного a2b-
ИФН реаферона в виде ингаляционного, интраназально-
го и внутримышечного введения, суппозиториев и мази 
с различными дозировками a-ИФН, который рассчитан 
как для взрослых, так и для детей.

Все большую значимость приобретают индукторы эн-
догенного ИФН, механизмом действия которых служит 
запуск защитно-регуляторных белков ИФН с индукцией 
дальнейшего каскада реакций [38, 39]. Активная стиму-
ляция ИФН в организме при введении индукторов ИФН, 
несомненно, имеет ряд преимуществ по сравнению с эк-
зогенным введением ИФН в организм. Введение индук-
торов ИФН в организм – эффективный и экономичный 
способ защиты от вирусной, бактериальной, грибковой 
инфекций с продукцией эндогенного ИФН и стимуля-
цией других неспецифических механизмов резистент-
ности. Известно, что большинство индукторов ИФН 
оказывает к тому же иммуномодулирующее действие. 
Мониторинг ИФН-статуса при неосложненном гриппе, 
осложненном ангиной гриппе выявил в той или иной 
степени в зависимости от нозологии значительное по-
давление показателей врожденного иммунитета в виде 
угнетения продукции ИФН лейкоцитами, повышения 
уровня циркулирующего ИФН, наличия спонтанного 
ИФН в реакции in vitro. После проведенного курса ле-
чения в комплексной терапии с иммуноактивными пре-
паратами отмечена тенденция к нормализации показа-
телей ИФН-статуса со снижением вирусной нагрузки и/
или ее отсутствием и клинической стабилизацией [12, 
14, 38–40].

Герпетическая инфекция и воспалительные гине-
кологические заболевания

Инфицированность и заболеваемость герпесом в 
общей популяции опережают скорость прироста на-
селения Земли, а генитальная форма герпесвирусной 
инфекции считается наиболее распространенным забо-
леванием, передаваемым половым путем, число вновь 
инфицированных ежегодно увеличивается более чем на 
10%. Такой повышенный рост заболеваемости герпеса 
половых путей наблюдается как за рубежом, так и в на-
шей стране [20].

Вирусы герпеса (ползучие вирусы) являются глав-
ной причиной вирусных заболеваний человека, уступая 
лишь гриппу и ОРВИ. Они способны вызывать явную 
или скрытую (молчащую) латентную болезнь с после-
дующими рецидивами. Показано in vitro, что α-ИФН мо-
жет быть движущей силой и содействовать состоянию 
пожизненной латенции HSV-1 в сенсорных нейронах 
тройничного ганглия.
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века кодирует приблизительно 1000 микроРНК, которые 
могут регулировать по крайней мере треть всех транс-
криптов человека. Выявили, что miRNAs – мощные ре-
гуляторы многих биологических процессов, в том числе 
клеточной дифференцировки, апоптоза и болезней. Они 
принимают непосредственное участие во врожденном 
иммунитете и передаче сигналов с помощью TLRs и 
последующего цитокинового ответа. Чуть не половина 
генов врожденной иммунной системы находится под 
непосредственным регулированием микроРНК, в том 
числе и сигнальный путь NF-kB [55]. Однако еще раз 
следует подчеркнуть, что, кроме клеточных микроРНК, 
обнаружены и вирусные микроРНК. Это означает, что 
некоторые вирусы намерены использовать путь miRNAs 
для инфицирования хозяина, что является частью их 
стратегии. Дальнейшее понимание в регуляции цитоки-
нов при помощи микроРНК должно помочь в разработке 
новых подходов к модуляции воспаления в клиническом 
подтексте [55].

Выявлена интересная деталь: вирус простого герпеса 
выполняет свою миссию к размножению и повсеместно-
му распространению, используя в качестве тактики всего 
лишь небольшое повреждение хозяина как возможность 
предотвратить его вмешательство к успешной передаче 
[54]. И все же ключевая роль в сохранении вирусов в 
процессе персистенции принадлежит инфицированной 
клетке, причем γ-ИФН, секретируемый активированны-
ми вирусным антигеном Th1-лимфоцитами, может пода-
влять репродукцию вируса, нарушая внутриклеточные 
процессы вирусной репликации. Однако этот механизм 
дает сбой, если имеется дефицит системы ИФН, что и 
наблюдается при герпетической инфекции.

Лечение хронических, часто рецидивирующих, форм 
герпетической инфекции до настоящего времени пред-
ставляет определенные трудности. С учетом этиологии, 
патогенеза, клинической симптоматики для терапии 
герпетических заболеваний были предложены много-
численные препараты этиотропного и иммунокорриги-
рующего действия, которые целесообразно разделить на 
четыре большие группы по механизму действия вируса: 
химиопрепараты, ИФН, индукторы ИФН, иммуномоду-
ляторы. Этот мощный спектр многочисленных препара-
тов направленного антигерпетического этиопатогенети-
ческого (аномальные аналоги нуклеозидов и фоскарнет) 
и иммунокорригирующего действия составляет прибли-
зительно 80% всех существующих антивирусных пре-
паратов, что является лишним доказательством актуаль-
ности проблемы [38].

Особое место среди средств антигерпесвирусной те-
рапии занимает герпетическая вакцина для активации 
клеточного иммунитета, его иммунокоррекции в фазе 
ремиссии. Вакцинация как таковая преследует две цели: 
предупреждение первичной инфекции и возникновение 
состояния латентности, а также предупреждение или 
более легкое течение заболевания [20].

Тем не менее при таком обилии и разнообразии лекар-
ственных средств герпетические заболевания остаются 
все же плохо контролируемыми, и причины тому самые 
разнообразные. Это и развитие резистентности вируса к 
лекарственным средствам, и выработка герпесвирусами 
в процессе эволюции механизмов, способствующих их 
собственному выживанию путем модификации эффек-
тивности иммунного ответа хозяина (стратегия выжива-
ния).

Правильный выбор противовирусного препарата, его 
дозы и длительности терапии, использование комбина-
ции препаратов – от всего этого зависит успех лечения 
[38, 39, 41, 42, 56]. Активный поиск противогерпетиче-
ских препаратов привел к созданию группы аномальных 

олигоаденилатов, которые, присоединяясь к РНКазе L, 
ингибируют ее активность. Кроме того, HSV выраба-
тывает два таких белка (продукт гена ICP34.5 и белок 
US11), которые блокируют активность протеинкиназы 
R – ключевого интерферониндуцибельного белка, ответ-
ственного за развитие антивирусного состояния клетки 
[49].

Также показано, что α-ИФН и ИЛ-29 (λ-ИФН) снижа-
ют транскрипцию вирусного немедленного раннего ге-
на (IE) белка-27 инфицированной клетки (ICP27). Пред-
полагают, что ИЛ-29 обладает сопоставимой с α-ИФН 
противовирусной активностью в отношении HSV-1. 
Здесь же выявлено, что экспрессия вирусного IE-гена 
влияет на противовирусный ответ макрофагов челове-
ка и IСP27 определяется как важный вирусный белок 
противодействия раннему врожденному иммунному от-
вету [50]. Кроме того, показано, что 3-й тип ИФН вместе 
с α-ИФН [50] и тем более совместная кооперация всех 
типов ИФН [51] усиливают антивирусный ответ против 
вируса.

Еще в отношении механизмов ускользания вирусов 
от иммунной защиты организма хозяина выявлено, что 
белки HSV-1 могут связываться с RIG-1 и MDA-5, ин-
гибируя их сигнальные пути и препятствуя, таким об-
разом, продукции β-ИФН, который также вносит свой 
значимый вклад в патогенез HSV-1-инфекции [52]. 
VZV при помощи белка ORF61 также противодействует 
β-ИФН-пути, блокируя IRF3-фактор [53]. Как стало из-
вестно совсем недавно, вирусный белок ORF61 транс-
крибируется уже в течение 1-го часа инфекции [23]. 
Рассмотрена роль белка ORF61 как модулятора актив-
ности транскрипционного фактора NF-κB, который име-
ет решающее значение для быстрого реагирования на 
возбудителя инфекции и провоспалительные стимулы, 
контролируя транскрипцию многих иммунных молекул, 
необходимых для начала иммунного ответа на патогены. 
Поэтому нарушение этого пути, скорее всего, будет по-
давлять важную иммунную эффекторную способность 
клеток хозяина. Показано, что ORF61 принимает самое 
непосредственное участие в иммунном уклонении от 
NF-κB-пути передачи сигнала [23].

Состояние системы врожденного и адаптивного им-
мунитета организма, факторов, негативно влияющих 
на состояние иммунной системы, таких как стрессовые 
ситуации, социально-психологическая напряженность, 
ухудшающаяся экологическая обстановка, создает усло-
вия для реактивации уже существующей латентной 
инфекции и приводит к более тяжелому течению и ча-
стым рецидивам заболевания [20, 41]. В свою очередь 
длительный хронический процесс вызывает негативную 
иммунную перестройку организма: развитие вторичной 
иммунной недостаточности с угнетением реакций кле-
точного иммунитета, снижение функций врожденной 
защиты организма, что выражается в угнетении способ-
ности лейкоцитов к продукции ИФН [13, 15, 20, 41].

Таким образом, при проникновении вируса в клетку 
развитие инфекционного процесса напрямую зависит 
от эффективности включения системы ИФН и способ-
ности клеток хозяина противостоять репродуктивным 
и антиинтерфероновым механизмам вирусов. К сожа-
лению, выясняется, и практика это подтверждает, что 
адаптационные механизмы вирусов с их стратегией вы-
живаемости опережают эволюционирование иммунной 
системы [49, 54].

С помощью LATs и микроРНК (miRNAs) вирусы под-
держивают состояние латенции [54].

МикроРНК, состоящие из 19–25 нуклеотидов, обна-
ружены почти 20 лет назад, но их интенсивное изучение 
началось не так давно. Сейчас известно, что геном чело-
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чтобы обеспечить свое эффективное воспроизводство и 
тем самым вызвать заболевание. Ингибирование ИФН 
1-го типа также снижает их адаптивные иммунные реак-
ции как цитокинов в развитии патогенспецифического 
клеточного иммунитета.

Выявлено угнетение интерферонгенеза лейкоцитами 
периферической крови при ОРВ-заболеваниях и хро-
нических персистирующих герпетических инфекциях 
с постоянными рецидивами, что требует скоординиро-
ванного терапевтического подхода с включением в ком-
плексное лечение иммуноактивных препаратов [12–14, 
41, 58]. Следует принять во внимание тот важный факт, 
что вовремя назначенное, индивидуально подобранное, 
персонифицированное лечение приведет в дальнейшем к 
коррекции показателей ИФН-статуса у больного и более 
быстрой клинической стабилизации/выздоровлению.

Таким образом, постоянно дополняемые данные по 
этиопатогенезу заболеваний, сигнальным путям в меха-
низме действия позволят с помощью новых подходов, 
в том числе препаратов ИФН, модуляторов/индукторов 
ИФН, a следовательно, и факторов врожденного/адаптив-
ного иммунитета, помочь определить лучшие терапевти-
ческие стратегии определенных патологий [18, 59].
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нуклеозидов. Однако за последнее время увеличилось 
количество сообщений об устойчивости вируса просто-
го герпеса к ацикловиру с формированием лекарствен-
ной резистентности. Выявили, что значимые в отноше-
нии лекарственной резистентности мутации затрагива-
ют области, кодирующие фосфорилирующие ферменты 
и вирусные ДНК-полимеразы. При создании новых ле-
карств, скорее всего, приоритетом должно быть улучше-
ние потенциала и селективности, а не активность про-
тив резистентных штаммов.

Известно, что механизм действия аномальных ну-
клеозидов связан с угнетением синтеза вирусной ДНК и 
репликации вирусов путем конкурентного ингибирова-
ния вирусной ДНК-полимеразы. Однако ациклические 
нуклеозиды могут выступать в роли мутагенов, способ-
ствуя возникновению новых устойчивых к их действию 
штаммов вирусов.

В иммуномодуляторах активно действующие веще-
ства обладают иммуностимулирующими свойствами 
в отношении клеточного и гуморального иммунитета, 
окислительно-восстановительных процессов, синтеза 
цитокинов [38].

Одной из наиболее перспективных групп препаратов, 
отличающихся высокой лечебной эффективностью в 
отношении герпетической инфекции, является группа 
препаратов с интерфероногенной активностью (индук-
торы ИФН), способных занять одно из ведущих мест в 
комплексной противовирусной, противовоспалительной 
терапии, так как удачно сочетают этиотропный и имму-
номодулирующий эффекты действия [38, 39]. Препара-
ты индуцируют образование эндогенных ИФН (α/β, γ) 
Т- и В-лимфоцитами, энтероцитами, гепатоцитами и 
другими клетками. В российской медицинской практи-
ке для лечения герпесвирусных инфекций применяют 
как экзогенный ИФН в виде мазей и инъекций, так и 
индуцируемый под действием препаратов эндогенный 
ИФН. Так, препараты индукторов ИФН оказывают пря-
мое противовирусное действие, а также стимулирующее 
воздействие на различные механизмы специфической и 
неспецифической резистентности: фагоцитоз, образова-
ние антител и др. [14–17, 38].

Предложен количественный γ-ИФН ELISPOT-анализ, 
который обнаруживает CD4+- и CD8+-Т-клеточные реак-
ции к пептидам (эпитопам) HSV-2. Отмечена важность 
измерения индукции Т-клеточных реакций к HSV-2 при 
противогерпетическом лечении или разработке вакцин, 
разработан комплекс современных методов определения 
интерферонового и цитокинового статуса [18, 41, 57].

Заключение
Вирусные инфекции и человек в современном мире 

неотъемлемы друг от друга. Очевидно и то, что вирусы 
и врожденные иммунные ответы находятся в состоянии 
противостояния. Рассматриваемые в этом обзоре респи-
раторные (в том числе грипп), герпетические инфекции 
являются убиквитарными, плохо контролируемыми ин-
фекциями, вызывающими заболевания, которые прино-
сят обществу огромный экономический и социальный 
ущерб. В патогенез этих заболеваний вовлечены врож-
денная и адаптивная иммунная системы, играющие важ-
ную роль в защите организма от вирусных инфекций с 
ключевой ролью ИФН и его регуляторных факторов.

Результаты вирусологических исследований послед-
них лет показали, что у позвоночных система ИФН 1-го 
типа способна замедлить репликацию и распростра-
нение большинства, если не всех, вирусов на ранних 
стадиях инфекции [30]. Тем не менее вирусы гриппа, 
герпеса активно и изобретательно развивают генные 
продукты для подрыва этой врожденной защиты, с тем 
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