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Рассеянный склероз (РС) определяется как ней-
родегенеративное заболевание у генетически предрас-
положенных личностей, подвергшихся воздействию 
специфических условий окружающей среды [1, 2]. До 
настоящего времени широко обсуждается роль инфек-
ционного фактора в этиопатогенезе заболевания, пре-
жде всего вирусов из семейства Herpesviridae [3–8]. 
Пристальное внимание к герпес-вирусам обусловлено 
целым рядом обстоятельств: во-первых, тем, что они 
вызывают наиболее распространенные вирусные за-
болевания; во-вторых, выраженной нейротропностью 
инфекции; в-третьих, возможностью персистирова-
ния в организме, объясняющей «оппортунистический 
характер» данных возбудителей [9–11]. Одним из 
представителей указанного семейства является γ-гер-
пес-вирус Эпштейна—Барр (ВЭБ), вызывающий в ти-
пичных случаях при первичном заражении инфекци-
онный мононуклеоз (ИМ) [12, 13].

В данном сообщении представлены результаты 
изучения распространенности и клинических прояв-
лений ВЭБ-инфекции у больных РС.

В течение 2001–2003 гг. было проведено сероло-
гическое и молекулярно-генетическое обследование 
23 пациентов (14 женщин и 11 мужчин), страдающих 
РС. Пациенты были в возрасте от 17 до 36 лет, воз-
растная медиана (Ме) в группе наблюдения состави-
ла 27 лет.

Диагноз РС был верифицирован на основании 
критериев C.M. Poser et al. [14], категории А и В по 
совокупности клинико-анамнестических, томографи-
ческих (магниторезонансная томография) и электро-
физиологических (зрительные и слуховые вызванные 
потенциалы) исследований. По клиническому тече-
нию были выделены ремитирующий, вторично-про-
грессирующий и первично-прогрессирующий вари-
анты РС [15]. Атака (релапс) заболевания диагнос-
тировалась по общепринятым критериям: появление 
новых неврологических симптомов либо увеличение 
выраженности старых после стабильного состоя-
ния больного продолжительностью в один месяц 
с длительностью наличия новой или дополнительной 
симптоматики — более 24 ч [14]. Средняя продолжи-
тельность болезни составила 6 лет.

Верификация ВЭБ-инфекции основывалась на 
результатах ряда серологических исследований: вы-
явлении гетерофильных антител (ГА) с помощью 

метода Гоффа—Бауэра, являющегося одним из вари-
антов гетерофильного теста (ГТ) [12]; определении 
противовирусных антител методом твердофазного 
иммуноферментного анализа (тИФА) к различным 
структурам вируса — «капсидному» (VCA-IgM), 
«раннему» (EA-IgG) и «ядерному» (EBNA-IgG) ан-
тигенам возбудителя, тест-системами производства 
«Вектор-Бест» (РФ, Новосибирск). Для определения 
ДНК ВЭБ в сыворотке крови применялся метод по-
лимеразной цепной реакции (ПЦР) с использовани-
ем праймеров производства «Амплисенс» или «ДНК-
технология» (РФ, Москва).

Исследования, проведенные в последние годы, 
позволили уточнить своеобразие иммунных реак-
ций, вызванных в ответ на внедрение вируса ВЭБ. 
Антителогенез иммунокомпетентного организма на 
ВЭБ-инфекцию характеризуется дискретностью гу-
морального иммунного ответа, позволяющей в какой-
то мере определить стадию инфекционного процесса. 
Так, в сыворотке крови вначале появляются ГА, VCA-
IgM и EA-IgG, причем последние могут отсутство-
вать в случае нетяжелого течения заболевания. ГА 
и VCA-IgM имеют короткий период циркуляции, со-
ставляющий в среднем около четырех недель, иногда 
затягивающийся до нескольких месяцев. Антитела 
к «раннему» антигену при адекватном иммунном от-
вете могут циркулировать до года. EBNA-IgG обычно 
появляются к 3–6 мес после инфицирования с после-
дующим пожизненным персистированием в сыворот-
ке крови. Поэтому антитела к «ядерному» антигену 
используются в качестве индикаторных маркеров при 
эпидемиологических исследованиях уровня инфици-
рованности населения. В случае реактивации ВЭБ-
инфекции в сыворотке крови могут опять появиться 
EA-IgG и даже VCA-IgM [12, 16]. При этом противо-
вирусные антитела не обеспечивают ингибирования 
репликации вируса, что отражается в возможности 
одновременной циркуляции этих маркеров.

Данные, полученные нами при определении мар-
керов ВЭБ-инфекции, представлены в табл. 1.

Как видно из полученных данных, у 90% больных 
РС имелись EBNA-IgG, характерные для инфекцион-
ного процесса в стадии «паст-инфекции». Отмечено, 
что ни в одном случае «серопозитивные» пациенты 
не указывали на факт перенесенного ими в прошлом 
ИМ. Проведенные популяционные эпидемиологи-
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ческие исследования свидетельствуют, что уровень 
инфицированности ВЭБ зависит от социально-эко-
номических факторов, но в целом у взрослых лиц он 
колеблется от 70 до 90% [12]. Результаты наиболее 
репрезентативных национальных эпидемиологиче-
ских обследований показывают, что у 94,2% людей 
старше 14 лет в крови обнаруживаются EBNA-IgG 
[17]. Таким образом, если учесть возрастную Ме об-
следованных, хотя численность группы наблюдения 
невелика, уровень инфицированности ВЭБ у больных 
РС не отличается от ее уровня у основной популяции 
населения Украины.

Исходя из клинико-патогенетической значимости 
различных маркеров ВЭБ-инфекции, мы проанали-
зировали «серологический профиль» и наличие ви-
ремии у больных РС в зависимости от фазы болезни 
(табл. 2).

Таблица 2
Клинико-иммунологическая характеристика 
больных РС в зависимости от фазы болезни 

Показатели Ремиссия, n=10 Атака, n=13

ГТ * 0 1 (7,7%)

VCA-Ig M 1 (10% ) 3 (23,1%)

ЕA- Ig G 2 (20%) 3 (23,1%)

EBNA-Ig G 8 (80%) 11 (84,6%)

ДНК ВЭБ 2 (20%) 4 (30,8%)

Наличие  
клиники ИМ Нет Нет

* ГТ в пробе Гоффа—Бауера считался положительным при 
реакции (+++) или (++++).

Как видно из данных таблицы, представляющих 
результаты сравнительного анализа, хотя статисти-
чески достоверных различий в изучаемых группах не 
было обнаружено, в стадии атаки чаще выявлялись 
острофазовые маркеры и ДНК ВЭБ. При этом нали-
чие в сыворотке крови ГТ, VCA-IgM и/или EA-IgG, 
а также циркуляция ДНК вируса не сопровожда-
лись появлением симптоматики, свойственной ИМ. 
В одном случае у пациентки при обострении процес-
са были обнаружены ГА и ДНК ВЭБ при отсутствии 
всех трех видов противовирусных антител. К сожале-
нию, по не зависящим от нас обстоятельствам не уда-
лось проследить дальнейшее течение болезни и дина-
мику иммуновирусологических показателей у данной 
женщины. Интересно отметить патофизиологию ГА, 
которая в определенной степени может объяснить 
возникновение данного иммунологического феноме-
на у больных РС.

B 1920 г. Hanganutziu и Deicher независимо друг 
от друга обнаружили ГА в крови пациентов, получав-
ших с лечебной целью гетерологичную сыворотку. 
В связи с этим ГА получили второе название — анти-
тела Hanganutziu— Deicher (HD-ab). В дальнейших 
биохимических исследованиях было показано, что 
HD-ab распознают ганглиозиды и гликопротеины, со-
держащие N-гликолилнейраминовую кислоту, или так 
называемый HD-ag [18]. В результате последних на-
учных изысканий [19] было доказано, что в процессе 
эволюции у человека произошла частичная делеция, 
а следовательно, супрессия гена, ответственного за 
синтез HD-ag . В случае возникновения ряда инфек-
ционных (ИМ, сифилис, лепра), аутоиммунных (рев-
матоидный артрит) и опухолевых заболеваний по не-
ясным пока причинам происходит дерепрессия гена, 
что приводит к синтезу HD-ag и появлению в сыво-
ротке крови ГА или HD-ab.

Полученные результаты, основанные на сопостав-
лении выявленных эпифеноменов инфекционного 
процесса (спектра противовирусных антител и актив-
ности репликации патогена) с клинической симпто-
матикой, не позволяют полностью определить роль 
ВЭБ в возникновении и течении РС. В связи с этим 
важное значение приобретает оценка иммунного ста-
туса, в частности диагностика аутоиммунных процес-
сов. Как известно, мишенью ВЭБ-инфекции являются 
B-лимфоциты с фенотипом CD-21, что обусловливает 
поликлональную активацию последних и гиперпро-
дукцию антител [16]. Так, в результате анализа сыво-
ротки пациентов, больных ИМ, методом иммунобло-
тинга были выявлены аутоантитела, реагирующие 
с полипептидами в диапазоне 23, 70, 120 и 140 кД [20]. 
Указанные полипептиды присутствовали в ткани моз-
га, желудка и лимфоцитов, т.е. не являлись гистоспе-
цифическими. Однако отдельные полипептидные 
зоны из реагирующих с аутоантителами выявлялись 
лишь в ткани желудка или лимфоцитов, что свиде-
тельствует об определенной тканевой специфичности 
этих антигенов. Вместе с тем значение аутоантител 
в патогенезе аутоиммунных расстройств до сих пор 
остается неясным. Высказывается точка зрения, что 
выработка аутоантител является естественным ме-
ханизмом элиминации из организма разрушенных 
клеточных и субклеточных структур. Исходя из этого 
можно считать, что выявление аутоантител не всегда 
может свидетельствовать о наличии аутоиммунного 
заболевания [21].

Из результатов проведенного исследования мож-
но сделать следующие выводы. У лиц с РС отмечается 
высокий уровень инфицированности ВЭБ, отмечен-

Таблица 1
Результаты исследований на маркеры ВЭБ-инфекции у больных РС 

Маркеры ВЭБ-
инфекции

ГА,
n = 23

VCA-IgM,
n = 20

EA-IgG,
n = 20

EBNA-IgG,
n = 20

ДНК ВЭБ,
n = 16

Обнаружены 1
(4,3%)

4
(20%)

6
(30%)

18
(90%)

7
(43,7%)

Не обнаружены 22
(95,7%)

16 
(80%)

14
(70%)

2
(10%)

9 
(56,3%)
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ный у 90% больных. Не выявлено корреляции между 
серологическими маркерами «активной» стадии ВЭБ-
инфекции и клиническим статусом больных РС. ВЭБ, 
вероятно, является кофактором, обусловливающим 
инициирование демиелинизирующего процесса, один 
из механизмов которого заключается в стимулирова-
нии синтеза аутоантител к нервной ткани.

Таким образом, полученные данные дают осно-
вание предположить, что ВЭБ является кофактором, 
способным провоцировать возникновение и/или под-
держание демиелинизирующих заболеваний. Прини-

мая во внимание широкую распространенность ВЭБ-
инфекции, следует помнить о возможности ее реак-
тивации при проведении иммунодепрессивной тера-
пии, например глюкортикостероидами. Для оценки 
роли ВЭБ в патогенезе РС целесообразно проведение 
ряда исследований на новом методическом уровне 
с использованием кооперированных эпидемиологиче-
ских исследований и современных иммунологических 
и молекулярно-генетических методик обследования, 
в частности генетических маркеров в организме чело-
века и самого вируса Эпштейна—Барр.
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Epstein-Barr herpes-virus infection in multiple sclerosis
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S u m m a r y

Basing on the findings of clinical serological and molecular-genetic studies the authors showed that in patients 
with multiple sclerosis the level of infection with Epstein-Barr virus did not exceed population parameters for 
the healthy population (90%).The authors suggest that this virus may be a co-factor responsible for initiation 
of demyelinating process due to stimulation of synthesis of  autoantibodies to the nervous system.


