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Цель работы — оценка безопасности и эффективности специфического гетерологичного иммуноглобулина 
при однократном внутримышечном введении в целях экстренной профилактики геморрагической лихорад-
ки Эбола. Материалы и методы. иммуноглобулин против лихорадки Эбола из сыворотки крови лошадей 
однократно внутримышечно вводили в качестве средства экстренной профилактики 28 лицам по эпидеми-
ческим показаниям после повреждения кожных покровов при работе с инфицированными материалами 
или контакта с зараженной кровью. Проведено клинико-лабораторное обследование 24 человек после одно-
кратного внутримышечного введения гетерологичного иммуноглобулина Эбола. Пробы сывороток крови 
людей исследовали на наличие иммуноглобулина Эбола и антител к лошадиному гамма-глобулину через 
30 и 60 дней после экстренной серопрофилактики. Результаты. После проведения экстренной профилак-
тики специфическим гетерологичным иммуноглобулином ни один человек не заболел лихорадкой Эбола. 
Клинико-лабораторное обследование не выявило ни одного случая развития аллергической реакции не-
медленного типа в ответ на введение препарата. Среди лиц с нормальным аллергологическим анамнезом 
количество местных реакций в ответ на проведение экстренной профилактики составило 31%, общих реак-
ций в виде легкой сывороточной болезни — 13%. У лиц с неблагоприятным анамнезом при введении пре-
парата на фоне десенсибилизирующей терапии реакций практически не было; при ее отсутствии местные 
реакции имели место у 50%, сывороточная болезнь легкой степени — у 17%, средней степени — у 33% 
указанных лиц. в целом при соблюдении правильной тактики применения иммуноглобулина количество 
местных и распространенных аллергических реакций замедленного типа составило 28 и 6%, развитие сыво-
роточной болезни легкой степени зарегистрировано у 11% пациентов. Ожидаемый период невосприимчиво-
сти реципиента к вирусу лихорадки Эбола при экстренной профилактике специфическим гетерологичным 
иммуноглобулином составляет не более 30 сут. Заключение. Применение иммуноглобулина против лихо-
радки Эбола из сыворотки крови лошадей в качестве средства экстренной профилактики эффективно и при 
соблюдении принципа десенсибилизации по показаниям относительно безопасно.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  иммуноглобулин из сыворотки крови лошадей; эффективность; безопасность; экстренная 
профилактика; анафилактогенность.
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The aim of this work was to estimate the efficacy and safety of single intramuscular introduction of specific 
heterologous immunoglobulin as prophylactic drug against ebola hemorrhagic fever.
Materials and methods. The specific heterologous immunoglobulin was introduced as a special prophylactic 
drug to 28 patients in epidemic situations, after skin hurt with infectious materials or contact with infectious 
blood. clinico-laboratory observation was performed in 24 subjects after single intramuscular introduction of 
heterologous immunoglobulin ebola. The samples of blood serum were investigated for immunoglobulin ebola 
and antibodies to horse gamma-globulin on the 30th and 60th days after prophylaxis.
results. none of the subjects of the study contracted ebola fever. There were no anaphylactic reactions after 
special prophylaxis with specific heterologous immunoglobulin. among the subjects with normal allergic state 
31% responded with local reactions; 13%, with a general reaction (mild case of the serum disease). almost 
no reaction was observed in patients with unfavorable allergic state subjected to desensitizing therapy; in the 
absence of desensitizing therapy, 50% of patients with unfavorable allergic state exhibited local reactions; 
17%, mild cases of the serum disease; 33%, moderate cases of the serum disease. in summary, if the tactics of 
immunoglobulin application was right, the quantity of local allergic reactions was 28%; of wide spread reactions, 
6%. Weak serum disease was observed in 11% of the subjects. The prognostic period of resistance to ebola fever 
was less than 30 days.
conclusion. The prophylactic use of specific immunoglobulin from horse blood serum against hemorrhagic 
ebola fever is effective and relatively safe in patients subjected to desensitizing therapy.
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Введение
Возбудитель геморрагической лихорадки Эбола явля-

ется особо опасным вирусом, относящимся к I группе 
патогенности. Он вызывает у человека высококонтаги-
озное тяжелое и быстротечное инфекционное заболе-
вание с летальностью до 90%. Заражение в основном 
происходит в результате прямого контакта с контамини-
рованными материалами при попадании вируса на кожу 
и слизистые оболочки. Общий индекс контагиозности 
для незащищенного медицинского персонала составля-
ет 81%, в семейных очагах — 23% [1]. Имеются данные, 
подтверждающие возможность аэрозольной передачи 
вируса Эбола от человека к человеку [2], данный путь 
заражения также экспериментально доказан на обезья-
нах [3, 4].

Ареал распространения вируса Эбола — зона влаж-
ных тропических лесов Центральной и Западной Аф-
рики, однако в условиях развития туризма, постоянного 
увеличения международных грузовых и пассажирских 
перевозок велика вероятность завозных случаев лихо-
радки Эбола в Россию из эндемичных стран. Крупные 
вспышки лихорадки Эбола перманентно регистрируют 
в странах Африки. Особую озабоченность международ-
ной общественности вызвала эпидемия 2014—2015 гг., 
которая охватила Гвинею, Сьерра-Леоне и Либерию, а 
затем распространилась на территорию Сенегала и Ни-
герии. По данным на 8 мая 2015 г., в результате эпиде-
мии погибли более 11 тыс. человек и более 26 тыс. были 
инфицированы, включая 5 тыс. детей [5].

Средства профилактики и лечения лихорадки Эбо-
ла до сих пор практически отсутствуют. В Научно-
исследовательском институте микробиологии МО РФ 
в 90-е годы XX столетия разработан иммуноглобулин 
против лихорадки Эбола из сыворотки крови лошадей, 
жидкий [6]. Препарат был зарегистрирован в Государ-
ственном реестре лекарственных средств и разрешен для 

медицинского применения и промышленного выпуска в 
РФ (регистрационное удостоверение № 96/309/123/8) 
[7—9].

Иммуноглобулин против лихорадки Эбола из сы-
воротки крови лошадей высокоэффективен благодаря 
высокой специфической активности, его получение не 
сопряжено с риском контаминации ВИЧ, возбудителями 
гепатита C и других гемоконтактных инфекций, а объ-
ем выпуска не ограничен количеством донорской крови 
[6, 10—12]. Однако существенным недостатком пре-
парата является анафилактогенность, характерная для 
всех гетерологичных иммуноглобулинов. Применение 
иммуноглобулина против лихорадки Эбола особенно 
актуально в целях экстренной профилактики, поскольку 
любой контакт с возбудителем может быть приравнен к 
заражению. Наиболее эффективно его введение непо-
средственно после контакта с материалами, содержащи-
ми вирулентный штамм вируса, или с больным лихорад-
кой Эбола [6, 11].

Цель работы — оценка безопасности и эффективно-
сти специфического гетерологичного иммуноглобулина 
при однократном внутримышечном введении в целях 
экстренной профилактики геморрагической лихорадки 
Эбола.

Материал и методы
В период с 1996 по 1999 г. иммуноглобулин против ли-

хорадки Эбола из сыворотки крови лошадей был введен 
однократно в объеме 6 мл в целях экстренной профи-
лактики 28 лицам в возрасте от 12 до 59 лет. Эффектив-
ность оценивали по отсутствию заболевания, безвред-
ность — по результатам двухмесячного наблюдения (20 
дней в условиях стационара) за 24 здоровыми лицами 
после однократного внутримышечного введения им-
муноглобулина [13]. Обследование включало клинико-
лабораторные исследования, а также определение в 
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крови пациентов остаточного уровня лошадиного имму-
ноглобулина и антител к гамма-глобулину из сыворотки 
крови лошадей методом количественного твердофазно-
го иммуноферментного анализа (ТФИФА) через 30 и 60 
сут после введения.

Реакции на введение иммуноглобулина классифици-
ровали как немедленные, наступившие сразу после инъ-
екции (с 4-х по 6-е сутки) и отдаленные (через 2 нед и 
позднее).

Тактику введения препарата определяли на основании 
анамнеза и уровня сенсибилизации человека к лошади-
ному иммуноглобулину по результатам внутрикожной 
пробы. 16 из 24 человек ранее не получали препараты 
лошадиной сыворотки и имели отрицательную реакцию 
на внутрикожную пробу, поэтому иммуноглоублин им 
вводили без десенсибилизирующей терапии. В анамнезе 
8 человек отмечено применение гетерологичных сыво-
роточных препаратов. Двум из них, показавшим поло-
жительную реакцию на внутрикожную пробу, иммуно-
глобулин вводили на фоне десенсибилизирующей тера-
пии (10% раствор глюконата кальция внутримышечно 
и 30 мг преднизолона внутримышечно), 6 пациентам с 
неблагоприятным анамнезом, но отрицательной пробой 
— без сопровождающих средств.

Статистическую обработку данных проводили соглас-
но общепринятым методам [14].

Результаты
Об эффективности иммуноглобулина свидетельствует 

отсутствие заболевания лихорадкой Эбола после экс-
тренной профилактики у 28 человек. Трем из них им-
муноглобулин ввели в связи с повреждением кожных 
покровов при работе с животными или культурой кле-
ток, инфицированными вирулентным вирусом Эбола 
(штамм Заир), одному — после контакта с предположи-
тельно инфицированной вирусом Эбола кровью, 24 — 
по эпидемическим показаниям.

Результаты клинико-лабораторного обследования 24 
лиц (табл. 1) показали, что при профилактическом вве-
дении специфического иммуноглобулина не отмечено 
ни одной выраженной реакции немедленного типа. В 
1-й группе из 16 человек (ранее гетерологичные препа-
раты из сыворотки крови лошадей не вводили) 5 (31%) 
ответили на инъекцию иммуноглобулина только кожной 
местной реакцией замедленного типа: на 5—6-е сутки па-
циенты жаловались на зуд в области инъекции, который 
у 4 человек регистрировали в течение 2—3 последующих 
суток, у пятого — в течение 5 сут. У двух других лиц из 

данной группы отмечены общие реакции: у одного из 
них наблюдали повышение температуры тела до 37,1оС 
на следующие сутки после инъекции, на 9-е сутки в месте 
введения препарата появилась сыпь по типу крапивницы 
(площадь высыпания 10 × 10 см), у другого на 5-е сутки 
регистрировали зуд и сыпь уртикарного характера, на 6-е 
сутки — тахикардию (ЧСС 120 в минуту), боли в области 
желчного пузыря, обострение хронического холецистита 
и, наконец, болезненность и ограничение подвижности 
в области правого коленного сустава (анализ крови на 
14-е сутки после применения иммуноглобулина выявил 
увеличение СОЭ (18 мм/ч) и незначительное повышение 
количества палочкоядерных нейрофилов. Обоим пациен-
там поставлен диагноз «сывороточная болезнь в легкой 
форме», симптомы которой купировали применением су-
прастина и диклофенака. Кроме того, у 1 из 16 человек 
при отсутствии реакции кожи в месте введения препарата 
наблюдали обострение хронического холецистита, со-
провождающееся появлением сыпи на теле на 9-е сутки 
после инъекции с одновременным подъемом температу-
ры тела до 37,1°C. По словам пациента, такие явления у 
него бывали и ранее при изменении характера питания, 
что ставит под сомнение обусловленность данных из-
менений специфическим иммуноглобулином. Помимо 
перечисленных реакций, у 1 из 16 пациентов на 2-е сутки 
после введения препарата зарегистрировали повышение 
температуры тела до 37,2°C и развитие острого респира-
торного заболевания, а у другого на 9-й день однократно 
регистрировали боль в области грудины. Остальные 6 из 
16 человек не имели жалоб. Следовательно, в 1-й группе 
у 31% обследованных лиц отмечены местные кожные ал-
лергические реакции слабого характера, у 13% они пере-
росли в общие реакции в виде сывороточной болезни лег-
кой степени тяжести. Реакция одного пациента оценена 
как сомнительная.

Во 2-й группе лиц из 8 человек с отягощенным анам-
незом у двух внутрикожная проба была положительной, 
поэтому иммуноглобулин им ввели на фоне десенсиби-
лизирующей терапии. В результате у одного пациента 
аллергической реакции на препарат не было, а у другого 
в течение 3 сут, начиная с 6-х суток после инъекции, на-
блюдали реакцию в виде уртикарной сыпи на теле, кото-
рая исчезла после применения супрастина.

У 6 пациентов с неблагоприятным анамнезом, кото-
рым препарат вводили без десенсибилизирующего при-
крытия, реакции на лошадиный белок были выражены 
сильнее. У трех из них развилась местная кожная ал-
лергическая реакция на 2 — 6-е сутки после инъекции, 

Т а б л и ц а  1
Реактогенность иммуноглобулина против лихорадки Эбола из сыворотки крови лошадей при клиническом применении

Анамнез в группе лиц Десенсибилизация Число  
пациентов

Клинические проявления, %

аллергические замедленные реакции сывороточная болезнь

местные распространенные легкой степени средней степени

Нормальный Отсутствовала 16 31 0 13 0
Неблагоприятный* Имела место 2 0 50 0 0
Неблагоприятный* Отсутствовала 6 50 0 17 33
В с е г о  по трем группам... — 24 33 4 13 8
При правильной тактике экстрен-
ной профилактики

— 18 28 6 11 0

П р и м е ч а н и е . Здесь и в табл. 2: * — в анамнезе отмечено применение препаратов из сыворотки крови лошадей.
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вороточных препаратов, однако к 60-м суткам (срок на-
блюдения) уровень титров в обеих группах уравнивался. 
У 2 человек (которым серопрофилактику проводили без 
десенсибилизирующей терапии при неблагоприятном 
анамнезе), отреагировавших сывороточной болезнью 
средней степени тяжести, титры антител достигали 1:40 
960. Напротив, у одного из лиц, ответивших положи-
тельной внутрикожной пробой, после инъекции имму-
ноглобулина на фоне антигистаминных препаратов ти-
тры антител на 30-е и 60-е сутки отсутствовали.

Обсуждение
В результате исследования подтверждена эффектив-

ность иммуноглобулина против лихорадки Эбола для 
людей в качестве средства специфической профилак-
тики в ситуациях, сопряженных с риском заболевания 
лихорадкой Эбола. Несмотря на более выраженную 
анафилактогенность по сравнению с гомологичными 
сывороточными препаратами, гетерологичные специ-
фические иммуноглобулины остаются востребованны-
ми, поскольку они являются единственным средством 
защиты от новых особо опасных вирусных инфекций, 
против которых средства активной профилактики еще 
не разработаны, а получение гомологичных иммуно-
глобулинов невозможно. Клинические результаты со-
впадают с данными литературы о частоте реакций после 
применения препаратов лошадиной сыворотки, соглас-
но которым количество случаев сывороточной болезни 
может достигать 16—20% [12, 15]. О.Г. Анджапаридзе 
и соавт. показали, что после введения гетерологичного 
специфического коммерческого иммуноглобулина 43 
здоровым лицам они отвечали развитием сывороточной 
реакции легкой степени тяжести (сыпь и зуд в области 
инъекции и незначительное повышение температуры 
тела) в 16,1% случаев, средней степени в 4,6% случаев, 
тяжелой степени в 2,3% случаев, а подъем температуры 
тела выше 38°C зафиксировали у 20,9% пациентов [10].

Частота и тяжесть клинических реакций на введение 
специфических иммуноглобулинов из сыворотки крови 
лошадей зависят от показателей, характеризующих как 
качество самого препарата, так и реактивность организ-
ма, в частности его предшествующую специфическую и 
неспецифическую сенсибилизацию. В первую очередь 
к группам риска относятся лица, ранее получавшие сы-
вороточные препараты из крови лошадей. Повторное 
введение гетерологичных иммуноглобулинов может со-
провождаться нежелательными осложнениями, по этой 
причине перед их введением необходимо обязательное 
определение индивидуальной чувствительности орга-
низма к белкам лошадиной сыворотки крови. Осложне-
ния в ответ на гетерологичный иммуноглобулин могут 
возникнуть и при первичном введении лицам, страдаю-
щим различными аллергическими заболеваниями или 
сенсибилизированным другими антигенами, в связи с 
чем необходимо изучить анамнез на предмет наличия у 
пациентов любых проявлений аллергии.

Соотношение между риском причинения вреда здо-
ровью и эффективностью использования противовирус-
ных специфических иммуноглобулинов свидетельствует 
в пользу экстренной профилактики опасных геморраги-
ческих лихорадок с помощью этих препаратов [11, 16].

Заключение
Таким образом, профилактическое применение ге-

терологичного иммуноглобулина против лихорадки 

у четвертого — сывороточная болезнь легкой степени 
тяжести, у пятого — сывороточная болезнь средней тя-
жести (сливная сыпь по всему телу, субфебрильная тем-
пература на 7-е и 8-е сутки, отек Квинке, увеличение и 
болезненность паховых лимфоузлов, тахикардия, боли в 
суставах верхних и нижних конечностей), у шестого — 
также сывороточная болезнь средней степени тяжести с 
начинающимся отеком Квинке, осложнившаяся полиар-
тритом и обострением миокардита.

В целом по всем группам количество местных кожных 
реакций составило 33%, распространенных местных ре-
акций — 4%, общих реакций в виде сывороточной болез-
ни — 21% (из них легких 13% и средней степени тяже-
сти 8%). Если исключить группу из 6 человек, которым, 
несмотря на неблагоприятный анамнез, иммуноглобулин 
вводили без предварительной десенсибилизации (заведо-
мо неправильная тактика экстренной профилактики), ко-
личество местных и распространенных кожных реакций 
составило 28 и 6% соответственно, общих реакций в виде 
сывороточной болезни легкой степени — 1%, сывороточ-
ной болезни средней тяжести не зарегистрировано.

Результаты клинико-лабораторного обследования че-
рез 2 мес после введения иммуноглобулина (общий и 
биохимический анализы крови, ЭКГ, осмотр врачами-
специалистами) свидетельствовали об отсутствии на 
тот момент влияния специфического иммуноглобулина 
на состояние здоровья пациентов. Исключением стал 1 
человек с отягощенным анамнезом, которому иммуно-
глобулин ввели без десенсибилизирущей терапии, в ре-
зультате чего развилась сывороточная болезнь средней 
степени тяжести, осложнившаяся полиартритом и обо-
стрением миокардита. Этот факт еще раз подтверждает 
необходимость выбора правильной тактики введения 
гетерологичных иммуноглобулинов при выявлении в 
анамнезе человека сенсибилизации или факта примене-
ния препаратов из сыворотки крови лошадей.

Проведенный анализ проб сывороток крови не выявил 
даже следовых количеств лошадиного иммуноглобулина 
через 30 и 60 дней после проведения экстренной серо-
профилактики, что согласуется с данными литературы 
о периоде катаболизма гетерологичных иммуноглобули-
нов у здоровых людей [12].

Результаты определения антител к гамма-глобулину 
из сыворотки крови лошадей у людей после введения 
иммуноглобулина Эбола представлены в табл. 2. Они 
свидетельствуют о серологической перестройке в виде 
появления ИФА-антител (ИФАт) у большинства обсле-
дованных (через 1 мес 62%, через 2 мес — 82%). Медиа-
на титров указанных антител через 30 сут достоверно 
выше в группе лиц, ранее получавших инъекцию сы-

Т а б л и ц а  2
Уровень антител к лошадиному гамма-глобулину у людей по-
сле применения иммуноглобулина против лихорадки Эбола  

из сыворотки крови лошадей

Анамнез в группе 
лиц

Уровень сероконвер-
сий к лошадиному 

гамма-глобулину, %

Титр ИФАт

через  
30 сут

через  
60 сут

через  
30 сут

через  
60 сут

Нормальный 58 87 1:25 1:160
Неблагоприятный* 71 71 1:2540 1:160
В с е г о ... 62 82 1:2540 1:160
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Эбола целесообразно в случаях высокого риска инфи-
цирования, т. е. при любых контактах с возбудителем, 
которые практически всегда ведут к заражению челове-
ка. Его использование в качестве средства экстренной 
профилактики эффективно, относительно безопасно и 
допустимо в условиях медицинского учреждения при 
строгом соблюдении рекомендаций по применению и 
принципов предварительной десенсибилизации по по-
казаниям.

Ожидаемый период невосприимчивости реципиента к 
вирусу лихорадки Эбола при экстренной профилактике 
иммуноглобулином против этого заболевания из сыво-
ротки крови лошадей составляет не более 30 сут после 
введения.
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