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Герпесвирусы — филогенетически древнее семейс­
тво Herpesviridae крупных ДНК-вирусов, из которых 
патогенные для человека классифицируются в трех 
подсемействах — альфа, бета и гамма:

Вирусы альфа- и бета- подсемейств инфицируют 
многочисленные клеточные типы in vivo. Гамма — 
герпесвирусы лимфотропны, подразделяются на 2 
группы: к 1 относится вирус Эпштейна-Барр, вызы­
вающий инфекционный мононуклеоз, назофарин- 
гиальную карциному и лимфому Беркитта, ко 2-ой
— недавно открытый герпесвирус саркомы Капоши, 
или герпесвирус 8 типа, наиболее близкий по геном­
ной организации Т-клеточно-тропному обезьянему 
герпесвирусу Саймири (HVS).

реактивироваться на протяжении жизни хозяина и 
реплицироваться с образованием инфекционного 
потомства в условиях полноценно функционирую­
щей иммунной системы.

Абсолютное большинство населения земного 
шара поражено человеческими герпесвирусами, при 
этом хозяин может оставаться здоровым, а вирус 
способен распространяться как вертикально, так и 
горизонтально на протяжении нескольких десятиле­
тий совместного с хозяином существования. Наличие 
герпесвирусов в организме человека требует способ­
ности иммунной системы хозяина к их устранению. 
Герпесвирусы способны: 1) остро инфицировать хозя­
ина, сохраняясь в организме, вызывать минимальную

I
Подсемейство Род Название вируса

Alphaherpesvirinae
Simplexvirus

Varicellovirus

Вирус простого герпеса (ВПГ1,2) herpes simplex virus type 
1,2 (HSV-1,2)

Вирус ветряной оспы (герпес-зостер) (3 тип ВГЗ) varicella- 
zoster virus (VZV)

Betaherpesvirinae Cytomegalovirus
Roseolovirus

Цитомегаловирус (ЦМВ) 5 тип 
Вирус герпеса человека 6 типа ВГЧ-6 Human herpesvirus 

type 6 (HHV-6)
Вирус герпеса человека 7 типа ВГЧ-7 Human herpesvirus 

type 7(HHV-7)

Gammaherpesvirinae
Lymphocryptovirus

Rhadinovirus

Вирус Эпштейна-Барр 4 тип (ВЭБ) Epstein-Barr virus (EBV) 
Вирус саркомы Капоши, или вирус герпеса человека 8 типа 

-  ВГЧ-8 (Kaposi's sarcoma herpesvirus(KSHV)

Все герпевсирусы ассоциированы с малигнизаци- 
ей и (по крайней мере ВЭБ и ВГЧ-8) способны транс­
формировать клетки in vitro [1, 19].

Герпесвирусы инфицируют человека в ранние 
сроки жизни и, как правило, переходят в латентное 
состояние или персистентную инфекцию с мини­
мальным повреждающим эффектом, но способны
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симптоматику; 2) находясь в латентном или персис­
тентном состоянии, сохранять интакгные вирусные 
геномы в организме человека в течение десятилетий;
3) реактивироваться из латентного или персистентно­
го состояния в продуктивную инфекцию, производя 
дочерние генерации, достаточные для инфицирова­
ния новых хозяев в условиях полноценно функцио­
нирующей иммунной системы. Герпесвирусы дости­
гают тщательно адаптируемой интеграции с организ­
мом человека вследствие наличия крупных геномов, 
кодирующих высокоспециализированные функции, 
модифицирующие окружающую их хозяйскую среду
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обитания.
В последние годы особое внимание превлечено 

к группе новых человеческих патогенов семейства 
Herpesviridae — ВГЧ 6, 7 и 8 типов в связи с их возмож­
ным участием в аутоиммунных процессах.

ВГЧ-6 был выделен в 1986г. из В-лимфоцитов 
периферической крови больных с различными лим- 
фопролиферативными заболеваниями, в том числе 
инфицированных ВИЧ [37]. В последующие годы 
вирус был выделен от больных СПИДом [4,5], детей 
с внезапной экзантемой новорожденных (exanthema 
subitum, or roseola infantum) [44], от больных со злока­
чественными лимфомами, саркоидозом, синдромом 
Шегрена [4, 12, 21, 23, 25, 42] и здоровых лиц. Новый 
вирус был назван В-лимфотропным вирусом человека 
(Human B-lymphotropic virus), т.к. инфицировал толь­
ко свежие В-лимфоциты человека in vitro. Позднее 
был описан более широкий спектр клеточного тро­
пизма, преимущественно к Т-клеткам, вследствие 
чего вирус переименовали в ВГЧ-6 [19]. ВГЧ-6 отли­
чается от остальных герпесвирусов по биологичес­
ким, иммунологическим свойствам, спектру чувстви­
тельных клеток, антигенной структуре, составу гено­
ма, количеству и молекулярной массе структурных 
вирусных белков. Геном представлен двунитчатой 
ДНК, содержит 43% Г-Ц пар. Сравнение структуры 
геномов выявило, что ВГЧ-6 содержит гомологич­
ные гены ЦМВ и представителей Alphaheipesvirinae, 
однако антигенных связей с другими герпесвирусами 
не обнаружено. В вирионе ВГЧ-6 идентифицировано 
более 20 специфических протеинов, 9 гликопротеи­
нов, из них 8 связаны с инфицированной клеточной 
мембраной, 6 — с вирусной оболочкой [4, 11, 19, 22].

Исследования изолятов ВГЧ-6 показали, что они 
принадлежат к двум вариантам: А или В (ВГЧ-6А и 
ВГЧ-6В), различающихся по клеточному тропизму 
in vitro, рестрикционному эндонуклеазному профи­
лю, нуклеотидной последовательности, реактивнос­
ти с моноклональными антителами, сероэпидеми- 
ологии и причастности к различным заболеваниям. 
Сегменты генома различаются в пределах 4-25%, ами­
нокислотные последовательности перекрещиваются 
между вариантами ВГЧ-6. Основным этиопатогеном 
внезапной экзантемы (exanthema subitum) являет­
ся ВГЧ-6В, а инфекция, индуцированная ВГЧ-6А, 
наблюдается реже.

Вирус ВГЧ-6 селективно тропен к CD4+ 
Т-клеткам, однако исследования с помощью моно­
клональных антител и радиоиммунопрецепитации 
выявили, что он способен поражать и Т-клетки с 
детерминантами CD3+ ,CD5+ ,CD7+,CD8-, CD2, 
CD19, CD20[19, 47]. Вирус реплицируется во мно­
гих клеточных первичных и перевиваемых культурах 
различного происхождения: лимфоцитарных -Т-ряда 
(Molt-3,MT-4,HSB-2,CEM и др.); В-ряда (1М-9,ЕТ- 
62),моноцитарно-макрофагальных(и 937), мегакари- 
оцитах, глиабластомных, невральных, цервикальных, 
эпителиальных клетках, фетальных астроцитах, клет­

ках тимуса , в свежевыделенных лимфоцитах пуповин­
ной крови человека (CBL -cord blood lymphocytes) и в 
выделенных из периферической крови лимфоцитах( 
PBL). Подобно другим герпесвирусам, ВГЧ-6 персис- 
трирует в клетках хозяина латентно после первичной 
инфекции. По-видимому, такими клетками являются 
циркулирующие моноциты и эпителиальные клетки 
слюнных и бронхиальных желез.

Вирус, взаимодействуя с клеткой, может индуци­
ровать активацию или супрессию экспрессии кле­
точных генов. ВГЧ-6А индуцирует С4 экспрессию 
на поверхности Т-клеток в популяции лимфоцитов 
CD3+, CD4-, CD8+ и также в NK-клетках (нату­
ральных киллерах). ВГЧ-6А оказывает негативный 
эффект , a HHV-6B — меньший эффект на экспрес­
сию CD3 на поверхности CD4- Т-клеток. CD3/ TCR- 
регуляция зависит от вирусной ДНК-репликации. 
Исследователи предполагают, что процесс зависит 
от ранней генной экспрессии вирусных протеинов, 
т.к. процент клеток в культуре, проявляющий этот 
эффект, взаимосвязан с процентом инфицированных 
клеток. Не исключается прямое действие вируса на 
клеточный метаболизм [19, 40].

ВГЧ-6 индуцирует апоптоз CD4+, CD8+ лимфо­
цитов и NK-клеток, ингибирует продукцию интер­
лейкина-2 (ИЛ-2)и Т-клеточную пролиферацию, 
индуцирует экспрессию ИЛ -1(3, фактора некроза 
опухоли (ФНО)-а и ИЛ-10 в периферических моно- 
нуклеарных клетках. Имеются данные о том, что 
ВГЧ-6В штамм U 1102 кодирует бета-хемокиновый 
рецептор, который, как известно, является хемотак- 
сическим фактором, активирующим цитотоксичес- 
кие клетки и NK-клетки и ингибирующим на ранних 
этапах гематопоэтические стволовые клетки [19, 47].

ВГЧ-6 имеет общие с ЦМВ и ВЭБ пути передачи. 
Антитела к вирусу обнаруживаются более чем у 26% 
населения, преимущественно у детей от 0 до 4 лет 
(94-100%). ВГЧ-6 индуцирует у детей данной возрас­
тной группы лимфопролиферативное заболевание с 
моноклональнойпролиферациейВ-клеток (exanthema 
subitum). Присутствие ВГЧ-6 в слюне, слюнных и 
бронхиальных железах, в смывах из носоглотки и гор­
тани человека, а также способность вируса не только 
персистировать, но и репродуцироваться в различных 
клетках( лимфоциты, гистиоциты, эндотелиальные, 
эпителиальные) предполагают воздушно-капельный 
путь передачи инфекции. ДНК вируса методом ПЦР 
выявлена в слюне 90% обследованных детей с вне­
запной экзантемой[19, 44, 45]. Нельзя исключить и 
вертикальный путь заражения, т.к. антигены вируса 
обнаруживают в абортивном материале при спон­
танных абортах[7]. Возможна передача вируса через 
половые пути (в 20% образцах цервикального секрета 
идентифицирована ДНК ВГЧ-6) [26]. Однако реак­
тивации вируса у беременных может не происходить. 
Заражение ВГЧ-6 может осуществляться при перели­
ваниях крови, пересадке органов[16, 33].

Спектр заболеваний, связанных с ВГЧ-6, доволь­
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но широк: от инаппарантных форм до диссемини­
рованной инфекции, заканчивающейся летально. 
HHV-6 связывают с различными лимфопролифера- 
тивными заболеваниями, злокачественными ново­
образованиями, аутоиммунной патологией, неко­
торыми заболеваниями ЦНС (рассеянный склероз, 
болезнь Альцгеймера), с синдромом хронической 
усталости, посттрансплантационными осложнения­
ми и отторжениями органов и др. Реинфекция ВГЧ-6 
наблюдается у больных с нарушенным иммунным 
статусом, иммуносупрессией (трансплантация орга­
нов, аутоиммунные заболевания, СПИД и др.).

Доказана этиологическая роль HHV-6 в развитии 
внезапной экзантемы - exanthema subitum, roseola 
infantum (розовая сыпь новорожденных, шестая 
болезнь) — широко распространенного заболевания 
детей от 3 месяцев жизни до 3 лет. Первичное инфи­
цирование ВГЧ-6 возникает в 3-6 месячном возрасте, 
когда у детей уже исчезают материнские антитела 
и они становятся восприимчивыми к инфекции. 
Инкубационный период заболевания 5-15 дней. 
Внезапная экзантема характеризуется высокой лихо­
радкой (38,5-40°С) в течение 3-5 дней, с последую­
щей 1 — 3 дневной эритематозной или макулезной 
кожной сыпью, которая совпадает с периодом сни­
жения температуры тела [44, 45]. Около половины 
всех случаев первой в жизни лихорадки новорожден­
ных связано с первичным инфицированием вирусом 
герпеса 6-го типа.

В период лихорадки (и даже предшествуя ему) 
вирус присутствует в CD4+ клетках ребенка. В это 
время выделение вируса из крови больных достигает 
более 90%. Наличие большого числа инфицирован­
ных мононуклеарных клеток связано с длительнос­
тью фазы высыпаний, а вирусемия уменьшает этот 
период, приводя к разрешению болезни [9].

Антитела к ВГЧ-6 отсутствуют в острую фазу, на 5 
день лихорадки выявляются IgM антитела, которые 
персистируют 2-3 недели, IgG появляется на 7 день, 
достигая максимума через 2-3 недели, и персистиру­
ют длительное время [43, 44].

Обычно заболевание заканчивается без ослож­
нений, но описаны клинические случаи манифест­
ной инфекции с различными симптомами: лихорад­
ка более 40°С, воспаление барабанной перепонки, 
респираторные и гастроинтестинальные симптомы, 
неврологические осложнения-энцефалиты, менин- 
гоэнцефалиты, асептический менингит, судороги, 
с последующей эпилепсией; сообщается о протека­
нии первичной ВГЧ-6 инфекции с гепатосплено- 
мегалией, с фатальным фульминантным гепатитом, 
диссеменированной инфекцией, гемафагоцитарным 
синдромом.

Учитывая, что инфицирование ВГЧ-6 происходит 
в раннем детстве, первичная инфекция среди взрос­
лых случается довольно редко, а если и возникает, то 
симптомы включают некоторые формы длительных 
лимфаденопатий, мононуклеозоподобный синдром,

гепатиты и др.
ВГЧ-6 связывают с некоторыми посттрансплан­

тационными осложнениями, но его роль остается до 
конца не ясной. Так, у 8 из 21 пациентов после транс­
плантации почек наблюдалась реакция отторжения 
органов, сопровождавшаяся значительным увеличе­
нием уровня антител к ВГЧ-6, а в двух случаях вирус 
был выделен из лимфоцитов периферической крови 
больных. У 9 остальных реципиентов с реакцией 
отторжения в биопсийном материале вирусный анти­
ген был определен в эпителии почечных канальцев и 
в инфильтрированных в интерстициальную ткань 
лимфоцитах и гистиоцитах [16,33].

ВГЧ-6 может быть причастен к патологии ЦНС, 
поскольку рост вируса наблюдается в клеточных 
линиях нейроглиального происхождения [4]. Этот 
вирус связан с некоторыми острыми заболевания­
ми ЦНС детей и взрослых. В то же время вирусный 
антиген присутствует в головном мозге практически 
здоровых людей [15].С помощью ПЦР нуклеотид­
ные последовательности вируса были обнаружены 
в 70% всех образцов головного мозга у здоровых 
лиц и больных рассеянным склерозом (PC). ВГЧ-6 
идентифицирован в нейронах и глиальных клетках, 
в ядрах олигодендроцитов патологических образо­
ваний, характерных для PC. У пациентов с PC уста­
новлены более высокие уровни антител к вирусу, чем 
у здоровых лиц. Однако причастность этого вируса 
к патологии ЦНС, в частности при PC, нуждается в 
дальнейших доказательствах [6,15,19].

Серологические исследования ВГЧ-6 у пациентов 
с системными заболеваниями показали, что анти­
тела класса IgG имеют 41% больных саркоидозом, 
36% с синдромом Шегрена (титры антител в сред­
нем 1:40). Более высокие титры антивирусных анти­
тел наблюдались у лиц с острой начальной стадией 
саркоидоза ( с синдромом Лефгрена). С помощью 
метода гибридизации in situ был идентифицирован 
геном ВГЧ-6 в биопсийном материале лимфатичес­
кого узла больного саркоидозом, у которого титр 
антител составил 1:640 [11]. ДНК вируса была иден­
тифицирована также в пораженных тканях и клет­
ках биопсийных образцов Ходжкинских, смешанных 
Т- и В-клеточных не-Ходжкинских лимфом, при 
ангиоиммунобластоидной лимфаденопатии, афри­
канской лимфоме Беркитта, Т-клеточной острой 
лимфобластоидной лейкемии, лимфогранулематозе, 
инфекционном мононуклеозе, не связанном с виру­
сом Эпштейна-Барр, и при ряде других заболеваний, 
например, болезни Крона, аутоиммунном тиреоиди- 
те, системной красной волчанке и др. [4, 11, 21, 23, 
25,42].

В литературе дискутируется возможная роль ВГЧ-6 
в генезе DRESS синдрома (Drug Rash with Eosinophilia 
and Systemic Symptoms) и DIHS синдрома (Drug- 
Induced Hypersensitivity Syndrome), проявляющихся 
лекарственно-индуцированной гиперчувствитель­
ностью с кожной сыпью и другими клиническими
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симптомами (макулопапуллезная эритема лица, рук, 
лихорадка 41°С, гепатоспленомегалия, увеличение 
периферических лимфатических узлов, эозинофи- 
лия, лимфоцитоз). Эти синдромы возникают на фоне 
приема лекарственных препаратов — сульфасалази- 
на, аллопуринола, гидрохлортиазида, циклоспори­
на и др. цитостатиков, которые применяются при 
ревматоидном артрите, системной красной волчан­
ке, лимфомах и пр.У таких пациентов обнаружены 
положительные результаты исследований на ВГЧ-6 
[18,31,34, 39,41].

Прямое вовлечение вируса в опухолевый про­
цесс у человека не доказано, но отмечена способ­
ность ДНК ВГЧ-6 трансформировать клетки NIH 
ЗТЗ и человеческие эпидермальные кератиноциты in 
vitro, вызывающие затем опухоли в экспериментах на 
мышах. Установлено, что ВГЧ-6 способствует имму­
носупрессии и трансактивации онкогенов папилло- 
мавирусов (ВПЧ-16, ВПЧ-18) при карциноме шейки 
матки, увеличивает экспрессию ВПЧ и может быть 
вовлечен в прогрессию рака [19].

ВГЧ-6 гипотетически связывают с синдромом 
хронической усталости (СХУ). В некоторых сероло­
гических исследованиях пациенты с характерными 
симптомами имели более высокие титры антител к 
данному агенту по сравнению с контрольной груп­
пой, эти различия были не всегда статистически зна­
чимы. Другие авторы отмечают, что подобные высо­
кие уровни антител имелись и у здоровых лиц. ДНК 
ВГЧ-6А определяется чаще, чем ВГЧ-6В, в лимфо­
цитах пациентов с СХУ по сравнению с контролем. 
Этиологическая роль ВГЧ-6 в развитии данного син­
дрома требует дальнейших исследований [19, 24].

Сложным остается вопрос о взаимодействии 
ВГЧ-6 с другими вирусами. Имеются данные об 
индукции литической репликации вируса Эпштейна- 
Барр в В клетках, латентноинфицированных данным 
вирусом. Уровень антител к ВГЧ-6 выше у пациентов 
с одновременным течением ВЭБ и ЦМВ [8,19]. ВГЧ-6 
и ВИЧ-1 инфицируют CD4 лимфоциты in vitro и in 
vivo и могут находиться одновременно в одних и тех 
же клетках; при этом ВГЧ-6 может как ингибировать, 
так и стимулировать репликацию ВИЧ [5, 19].

Исследование 500 проб крови доноров различ­
ного возраста, пола, места жительства, произвольно 
отобранных с 1976-1980 гг. в США, показало, что 
более 80% имеют антитела к ВГЧ-6 в различных 
титрах [38]. Согласно шведским данным, 85% детей 
и взрослых серопозитивны к этому вирусу [30]. В 
Японии из 179 сывороток крови доноров от 10 до 59 
лет 141 (79%) имели антитела к ВГЧ-6[32]. Показано, 
что 95% жителей Токио имеют антитела к указанно­
му агенту, со снижением уровня серопозитивности с 
возрастом [46]. Некоторые авторы сообщают о более 
низком уровне серопозитивности в популяции жите­
лей Малайзии, странах Африки, Словакии, Германии 
и др. (45-65%). Также отмечено, что уровень серопо- 
зитивностии и среднегеометрические титры антител

с возрастом могут как снижаться, так и увеличиваться 
после 62 лет или вовсе не изменяться [ 8, 14, 32, 46].

Скорее всего противоречивые результаты, полу­
ченные разными исследователями, обусловлены в 
большей степени использованием различных мето­
дик для диагностики ВГЧ-6 инфекции и отсутствием 
единых стандартизованных технологий.

ВГЧ-7 впервые был изолирован из CD+ Т-клеток 
здоровых людей, а затем из мононуклеаров перифе­
рической крови пациентов с СХУ и из слюны здоро­
вых взрослых [20, 29]. Диаметр вириона 180-200 нм, 
ДНК-150 Кб. Анализ гибридизации ДНК показал, 
что ВГЧ-7 отличается от уже известных герпесвиру- 
сов, но имеет идентичные участки с ВГЧ-6 и ЦМВ. 
[11, 20, 47]. Сероэпидемиологические исследования 
установили широкую распространенность ВГЧ-7 
среди населения. Частота изоляции ВГЧ-7 у детей в 
возрасте 0-11 месяцев составляет 0%, 12-23 месяцев — 
50%, 24-35 месяцев 75% и старше 36 месяцев — 100%, 
в отличие от ВГЧ-6 , сероконверсия которого проис­
ходит у детей в возрасте до 12 месяцев [10, 19]. Таким 
образом, ВГЧ-7 персистирует у хозяина уже после 
первичной инфекции и максимально часто изоли­
руется от здоровых взрослых. Предполагается, что 
ВГЧ-7 может быть причиной внезапной экзантемы, 
но не прямо , а опосредованно, за счет реактивации 
ВГЧ-6 из латентного состояния. ВГЧ-7 селективно 
тропен к CD+ Т —клеткам. Показано, что вирус 
инфицирует CD4+ в 42%, a CD8+ в 4 % случаев[19, 
47]. При взаимодействии с ВИЧ и ВГЧ-7 проявляется 
конкурирующий эффект за очередность инфициро­
вания CD+лимфоцитов. До сих пор точно не уста­
новлена этиологическая роль ВГЧ-7 при каких-либо 
заболеваниях человека и дискутируется его роль в 
развитии СХУ, внезапной экзантемы новорожден­
ных, ряда лимфопролиферативных заболеваний и 
лимфом. При этом не стоит забывать о его высоком 
тропизме к Т-лимфоцитам и непростом взаимодейс­
твии с другими вирусами, например с ВГЧ-6, ВИЧ и 
ДР.

ВГЧ-8 вирус, ассоциированный с саркомой 
Капоши, открыт в 1994г. и идентифицирован моле­
кулярным клонированием с использованием тканей 
саркомы Капоши (СК), возникшей на фоне СПИДа. 
СК — мультифокальное заболевание с преимущес­
твенным поражением кожных покровов и вовлече­
нием внутренних органов и лимфатических узлов. 
Выделяют 4 различные эпидемиологические формы 
СК: классическая, африканская/эндемическая, 
ятрогенная (иммуносупрессивная/ посттрансплан- 
тационная) и СПИД-ассоциированная [13]. ВГЧ-8 
подразделяют на 3 варианта — А, В, С — по различиям 
в нуклеотидных последовательностях субсегментов 
генома. Вариант А связывают с классической СК и 
со СПИД-ассоциированными поражениями кожи и 
внутренних органов, а В и С — с лимфопролифератив- 
ными заболеваниями (лимфомами, генерализован­
ными лимфаденопатиями, болезнью Кастельмана)
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[13, 17, 27, 28, 35, 36]. Была выявлена также тесная 
связь вируса с первичной выпотной лимфомой или 
В-клеточной лимфомой полости тела, а также наибо­
лее агрессивными случаями мультицентрической 
болезни Кастельмана.

ВГЧ-8 содержит последовательности, гомоло­
гичные двум известным онкогенным герпесвирусам
— ВЭБ и герпесвирусу Саймири, а также последо­
вательностям генов человека, осуществляющих кон­
троль за пролиферацией клеток. У больных всеми 
известными формами СК последовательности ВГЧ-8 
обнаруживают практически во всех образцах опу­
холи, что позволяет рассматривать вирус в качестве 
этиологического агента этого новообразования. В 
пользу сказанного свидетельствует и возможность 
возникновения СКу ВИЧ-позитивных лиц при обна­
ружении в их периферической крови ДНК ВГЧ-8. 
При анализе степени гетерогенности слитных учас­
тков терминальных повторов ВГЧ-8 было показа­
но, что вирусная эписомальная ДНК часто является 
моноклональной при нодулярной форме СК. Это 
свидетельствует о том, что инфицирование вирусом 
предшествовало экспансии опухолевых клеток.

ВГЧ-8 широко распространен в человеческой
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