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К подготовке и публикации  книги «Клиническая гинеко�

логия» нас побудил возрастающий интерес врачей�клиницис�

тов к литературе, которая объединяет в себе публикации по

проблемам гинекологии, представленной в виде клинических

лекций различных специалистов из ведущих акушерско�ги�

некологических учреждений России.

В основу сборника были положены материалы Междуна�

родного конгресса «Практическая гинекология: от новых воз�

можностей к новой стратегии», который проходил в Москве

с 27 по 31 марта 2006 г. и был высоко оценен многочисленны�

ми слушателями из различных регионов России и зарубежных

стран. Лекционный материал семинара по их просьбе был

расширен и дополнен.

Издание адресовано практическим врачам, научным со�

трудникам и всем, кто интересуется данными проблемами.

Коллектив авторов и редакторы будут благодарны читате�

лям за все критические замечания.

Профессор В.Н.Прилепская

К нашим читателям



ГЕНИТАЛЬНЫЕ

ИНФЕКЦИИ



ПАТОГЕНЕЗ, ДИАГНОСТИКА 

И ЛЕЧЕНИЕ ГЕНИТАЛЬНОЙ 

ВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ

А.Н.Стрижаков, П.В.Буданов

ГОУ ВПО ММА им. И.М.Сеченова

Инфекционно�воспалительные заболевания половых ор�

ганов занимают ведущее место в структуре гинекологической

заболеваемости (60–65%). В последнее десятилетие постоян�

ный рост инфекций, передающихся половым путем (ИППП),

вызывает тревогу не только акушеров�гинекологов, но и вра�

чей других специальностей.

В структуре инфекционных заболеваний половых органов

вирусные инфекции встречаются у каждой пятой женщины.

Участвуя в составе микст�инфекций, вирусы обусловливают

наиболее тяжелые формы воспалительных заболеваний.

В этиологии инфекционных заболеваний гениталий преобла�

дают смешанные инфекции. В их составе частота вирусных

агентов и их ассоциаций достигает 50%.

Среди инфекционных причин антенатальной смертности

вирусные и смешанные (вирусно�бактериальные) инфекции

составляют 75%. В России подтвержденная частота перина�

тальной смертности в результате инфекционно�воспалитель�

ных процессов составляет около 10,1%, уступая только внут�

риутробной асфиксии, респираторным расстройствам

и врожденным аномалиям.

Согласно Международной классификации болезней 10�го

пересмотра к инфекциям вирусной этиологии, передающим�

ся преимущественно половым путем, относят генитальный

герпес, остроконечные кондиломы, контагиозный моллюск,

цитомегаловирусную инфекцию, ВИЧ�инфекцию, гепатит В.

При этом в акушерстве и гинекологии наибольшее значение

имеют не только заболевания половых органов, но и инфек�

ции с преобладанием экстрагенитальных поражений: гени�

тальный герпес, папилломавирусная инфекция и цитомега�

ловирусная инфекция.

Скачкообразный рост воспалительных заболеваний гени�

талий в России за 1993–2002 гг. связан с увеличением мигра�



ции населения, изменением полового поведения молодежи,

урбанизацией, доступностью интимных услуг, проведением

синдромальной терапии без этиологической диагностики, са�

молечением. За последние 5 лет заболеваемость ИППП

в России увеличилась на 37,5%. С 1995 г. наиболее возросла

частота цитомегаловирусной и герпетической инфекции. Ре�

гистрация случаев последней увеличилась в 2,5 раза. Следует

отметить, что первичное инфицирование сексуально�транс�

миссивными вирусными агентами, как правило, происходит

в пубертатном периоде. Среди всех женщин, контаминиро�

ванных вирусами, более 60% приходится на лиц репродуктив�

ного возраста (20–25 лет).

К общим, типичным для всех вирусных генитальных ин�

фекций, особенностям эпидемиологии следует отнести:

наиболее высокую заболеваемость в репродуктивном воз�

расте, высокую частоту смешанных инфекций, частую утра�

ту трудоспособности, нарушение общего физического и

нервно�психического состояния, что приводит к снижению

качества жизни, ухудшению социального статуса и конф�

ликтам в семье.

Многие сложности в диагностике и лечении этих боль�

ных связаны с постоянным увеличением частоты заболева�

ний, бессимптомными, атипическими и стертыми формами,

формированием носительства вирусов, стабильной тенден�

цией к затяжному, рецидивирующему течению, отсутствием

специфических проявлений, реализацией восходящего

и других (не только полового) путей передачи, неполноцен�

ностью иммунного ответа и высокой частотой внутриутроб�

ных инфекций.

При внутриутробном инфицировании резко увеличивает�

ся частота ассоциированных с вирусными поражениями

осложнений беременности. Преобладают потери беремен�

ности и плацентарная недостаточность.

Кроме проведения технически и экономически доступных

скрининговых исследований, необходимо выделение группы

риска женщин по развитию урогенитальных инфекций и на�

рушений микроценоза влагалища. Биологические свойства

вирусов определяют трудности проведения диагностических

программ. Только совокупность клинических, вирусологи�

ческих, иммунологических и других методов обследования

пациенток позволяет дифференцировать форму и стадию за�

болевания, адекватно подобрать методы профилактики и ле�

чения.
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К клиническим проявлениям вирусной инфекции можно

отнести признаки, отвергающие бактериальную этиологию

заболевания:

• скудная бактериальная флора в очаге воспаления;

• отсутствие патогенных бактерий в половых путях;

• остаточные явления воспалительного процесса после

проведенного лечения;

• неэффективность антибактериальной, противовоспали�

тельной терапии.

Культивация и определение видовой принадлежности виру�

сов является высокотрудоемким процессом, требующим значи�

тельного времени для проведения исследования. В связи с этим

сегодня практическое значение вирусологических исследова�

ний невелико. В то же время определение титра специфических

антител позволяет клиницистам определить характер течения

вирусной инфекции. Так, при обнаружении диагностических

титров острофазовых антител класса М следует говорить об ос�

трой инфекции, а в случае выявления повышенного количест�

ва IgG – об обострении хронической.

Ведущим скрининговым методом, позволяющим преду�

преждать развитие инвазивного рака шейки матки, является

цитологическое исследование Рар�мазков, которое должно

проводиться не менее одного раза в год. Кроме того, некото�

рое значение цитологическое исследование имеет в диагнос�

тике цитомегаловирусной инфекции (ЦМВИ) и выявлении

неспецифических воспалительных изменений в тканях

и клетках. Чувствительность и специфичность метода ПЦР

выше, чем у реакции иммунофлуоресценции.

Учитывая сложности, возникающие при диагностике ин�

фекций вирусной этиологии с внутриклеточной персистен�

цией возбудителя, для четкой верификации диагноза необхо�

димы высокочувствительные и специфичные методы иссле�

дования. Кроме того, для повышения точности диагностики

скрытых или торпидных вариантов течения инфекции прово�

дят комбинированные исследования: электронную микро�

скопию, ELISA�тест (энзимсвязанный иммуносорбентный

анализ), исследование иммунного статуса.

Общепринятыми методами лечения вирусных инфекций

являются:

• подавление репродукции инфекционного агента – про�

тивовирусная терапия;

• усиление иммунного ответа организма на антигены ин�

фекционного агента – иммунотерапия.
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В комплексе терапевтических и профилактических воздей�

ствий, кроме этиотропной терапии вирусных заболеваний,

широко используются: иммунокорригирующие препараты;

при наличии смешанных вирусно�бактериальных пораже�

ний – антибиотики; дополнительные варианты лечения, на�

правленные на повышение общей резистентности организма.

Герпесвирусная инфекция

Семейство Herpesviridae включает ДНК�содержащие виру�

сы. Герпесвирусы являются облигатно патогенными вируса�

ми, имеющими повсеместное распространение. Патогенны�

ми для человека являются:

α&герпесвирусы: вирус простого герпеса (ВПГ) и вирус ва�

рицелла зостер (ВВЗ). Для них характерен короткий цикл ре�

продукции в клеточных культурах in vitro и выраженное цито�

патогенное действие.

К группе β&герпесвирусов относят цитомегаловирус человека.

γ&герпесвирусы имеют тропизм к В� и Т&лимфоцитам

и способны к длительной персистенции в них: вирус Эп�

штейна–Барр (ВЭБ), вирусы герпеса человека типов 6, 7 и 8.

Имеются сведения, что герпесвирус человека 8�го типа ассо�

циирован с саркомой Капоши.

Все герпесвирусы сходны по типу нуклеотида, морфоло�

гии, способу репродукции и способности длительно нахо�

диться в латентном состоянии в макроорганизме. Главным

клинически значимым отличием является тропизм герпесви�

русов к различному эпителию и, соответственно, локализа�

ция поражений. Установлено, что первичное инфицирование

вирусом простого герпеса 1�го типа (ВПГ�1) происходит

в раннем детском возрасте (периоде новорожденности). При�

нято считать, что более 90% взрослого населения инфициро�

вано ВПГ�1.

В 40% первичное инфицирование ВПГ�1 происходит воз�

душно�капельным путем. Передача ВПГ�2 происходит пре�

имущественно контактным (половым) путем. Входными во�

ротами служат неповрежденные слизистые оболочки и по�

врежденная кожа. В этиологии генитального герпеса основ�

ное значение принадлежит ВПГ 2�го типа. Однако возбудите�

лями генитального герпеса могут являться сочетания ВПГ�1

и ВПГ�2 или моноинфекция ВПГ�1. В настоящее время

ВПГ�1 является возбудителем генитального герпеса в 30–50%

случаев. Вне клетки вирус находится в течение весьма непро�
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должительного периода (от 1 до 4 ч). Продолжительность су�

ществования вирионов ВПГ, ВВЗ и ЦМВ в среднем составля�

ет 3 сут. Инкубационный период колеблется от 1 до 10 дней.

Вирус размножается в ядре клетки�мишени, созревая путем

почкования на ядерной мембране. Инфекционные вирионы

появляются через 10 ч и достигают наивысших титров через

15 ч.

Одним из самых важных биологических свойств герпесви�

русов является способность к латентному существованию

в организме человека. Латентная инфекция является резуль�

татом персистенции вируса в клетках ганглиев нервной сис�

темы. Под воздействием стрессов, гормональных нарушений,

ультрафиолетового или радиоактивного облучения, тяжелых

заболеваний, при снижении местной и общей реактивности

организма происходит активация вирусных частиц. При ак�

тивации частицы покидают нервную клетку ганглия и начи�

нают активное движение в обратном направлении, превра�

щаясь в зрелую вирусную частицу, способную к репродукции.

Вторым механизмом рецидивирования генитальной герпети�

ческой инфекции является постоянная репродукция и выде�

ление вируса из сакральных ганглиев. При превышении

определенного порога содержания вирусных частиц быстро

развивается клиническая форма инфекции.

Реакции иммунологической системы человека в ответ

на внедрение ВПГ включают выработку антител и механизмы

клеточной защиты и выработки интерферонов. При герпети�

ческой инфекции возникает первичный и вторичный ответ

антител. Однако несмотря на иногда пожизненное выявление

иммуноглобулинов класса G у инфицированных лиц, при ге�

нитальном герпесе имеются нарушения иммунных реакций:

снижается антительный и интерфероновый противовирус�

ный ответ на фоне изменений клеточного иммунитета. В тех

наблюдениях, когда клиническая картина поражения по�

кровных тканей позволяет с высокой степенью достовернос�

ти поставить диагноз, лабораторного подтверждения герпес�

вирусной этиологии заболевания не требуется.

В то же время высокая частота бессимптомных форм при

первичном инфицировании (до 75%), вирусоносительство

у части больных и субклинические формы рецидивирующего

генитального герпеса требуют использования высокоточных

методов диагностики (ПЦР и иммунофлуоресценции).
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Лечение

Противовирусные препараты

Ацикловир представляет собой специфический аналог де�

зоксигуанозина, накапливающийся в цитоплазме клеток.

У него отсутствуют токсические, цитопатические, мутаген�

ные и канцерогенные эффекты. Использование его в постро�

ении генома новых вирусов приводит к формированию де�

фектных и не способных к репликации герпесвирусов. По�

этому основным компонентом любой схемы терапии гени�

тального герпеса являются препараты ацикловира. 

Валацикловир представляет собой L&валиновый эфир

ацикловира. Валацикловир лучше всасывается, а при попада�

нии в организм метаболизируется и теряет свою эфирную

«надстройку», практически полностью превращаясь в ацик�

ловир.

Фамцикловир является пролекарством, в ходе метаболиз�

ма которого образуется пенцикловир трифосфат, являющий�

ся аналогом гуанина.

Биодоступность ацикловира достигает 30%, валациклови�

ра – 70%, фамцикловира – 77%.

Иммунная терапия

Наличие специфического иммунного ответа при гени�

тальном герпесе дает возможность проведения иммунной те�

рапии. Перспективным направлением в лечении генитально�

го герпеса является введение человеческих иммуноглобули�

нов. Кроме непосредственной элиминации вирионов имму�

ноглобулины активируют опосредованный комплементом

лизис вирусов и регулируют антителозависимую клеточную

цитотоксичность (натуральными киллерами и Т�киллерами).

В начале заболевания и для профилактики рецидивов ис�

пользуют также интерфероны. Механизмом их противови�

русного действия является подавление сборки генетически

чужеродных белков, входящих в состав белковой оболочки

(капсида) и генома вирусов. Интерфероны не имеют специ�

фичности. При наличии в организме большого числа вирус�

ных частиц полной элиминации вируса с помощью интерфе�

ронов не наблюдается. Срок жизни интерферонов в свобод�

ном состоянии около 2 ч.

Перспективным является применение неспецифических

иммуностимуляторов, действующих на различные гумораль�
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ные и клеточные звенья иммунитета. В настоящее время

не удалось добиться высокой эффективности вакцинации

при генитальном герпесе. Очевидно, что при острых герпес�

вирусных заболеваниях первоочередной задачей является по�

давление репродукции вирусов, а при рецидивирующих – по�

вышение иммунного ответа (при наличии специфического

иммунодефицита).

Цитомегаловирусная инфекция (ЦМВИ)

К патогенетическим особенностям ЦМВИ относят:

• тропизм к ткани слюнных желез;

• инфицирование лейкоцитов периферической крови;

• поражение иммунокомпетентных клеток;

• продолжительный цикл развития по сравнению с герпе�

сом;

• пожизненная персистенция вируса в организме хозя�

ина;

• индукция выработки, но в то же время низкая чувстви�

тельность к интерферону.

Ведущими диагностическими методами, применяемыми

в диагностике ЦМВИ, являются ПЦР и определение титра

специфических антител в сыворотке крови. Бессимптомное

течение инфекции встречается в 85–90%. Поэтому особенно

важным является выявление клинических проявлений (или

данных анамнеза), ассоциированных с ЦМВИ: длительный

субфебрилитет, лимфаденопатия (увеличение шейных, над�

ключичных, подмышечных и паховых лимфоузлов), церви�

цит, эрозия шейки матки, уретрит, вульвовагинит, идиопати�

ческий полиневрит, эзофагит, полипоз кишечника, гепатит,

гепатоспленомегалия, миокардит, менингит и энцефалит.

Методы специфического лечения β�герпесвирусных заболе�

ваний в настоящее время не разработаны. Принято считать,

что при ЦМВИ достоверным противовирусным эффектом

обладает ганцикловир. По химической структуре ганцикло�

вир близок к ацикловиру и является синтетическим аналогом

гуанина. Метаболит препарата – ганцикловир трифосфат –

конкурентно ингибирует синтез вирионов, подавляя элонга�

цию цепи ДНК. Высокая частота побочных эффектов и ток�

сичность ганцикловира ограничивают его применение в ши�

рокой клинической практике. При применении ганциклови�

ра наиболее часто отмечаются нейтропения, тромбоцитопе�

ния, выраженные нарушения функции почек, подавление
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сперматогенеза и фертильности у женщин, прямое цитоток�

сическое действие. Поэтому в лечении больных с цитомега�

лией преобладают специфические и неспецифические варианты
иммунной терапии.

Наибольшую эффективность при любой форме инфекции

оказывают специфические антицитомегаловирусные имму�

ноглобулины и интерфероны. Использование химиопрепара�

тов позволяет добиться различной эффективности – от 30

до 70%. Следует отметить, что при запоздалом начале лечения

(после первичного инфицирования) эффективность любого

вида терапии снижается в 2–3 раза.

Папилломавирусная инфекция (ПВИ)

Вирус папилломы человека (ВПЧ) является эпителио�

тропным и обнаруживается в кожном покрове, слизистой

оболочке рта, конъюнктиве, пищеводе, бронхах, прямой

кишке. Этот вирус персистирует в крови, обнаруживается

на коже и слизистых оболочках и передается с этих участков

контактно – при прикосновении.

Внедрение ВПЧ происходит на уровне незрелых клеток

эпителия кожи и слизистых оболочек (базальный слой). Ре�

зультатом этого внедрения является пролиферация клеток,

но без продукции вирусных частиц, поскольку пролиферирую�

щие клетки эпителия не способны поддерживать жизненный

цикл вирусов. Полная репликация ВПЧ происходит только

в высокоспециализированных клетках многослойного плоско�

го эпителия: зернистых, шиповатых клетках кожи, поверхност�

ных эпителиоцитах слизистой оболочки шейки матки.

Этапы инфекционного процесса:
1. Первичная инфекция.

2. Персистенция вирусного генома в эписомальной форме

с продукцией вирусных частиц.

3. Поликлональная интеграция вирусной ДНК в клеточ�

ный геном.

4. Индукция мутаций в клеточной ДНК, вызывающей не�

стабильность генома.

5. Селекция клона клеток с мутантной ДНК, содержащей

интегрированную вирусную ДНК.

6. Активное размножение данного клона клеток и рост

опухоли.

При обнаружении остроконечных кондилом аногениталь�

ной области женщину следует направить на кольпоскопичес�
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кий и цитологический скрининг состояния шейки матки.

При обнаружении соответствующих признаков ПВИ следует

производить вирусологическое исследование и прицельную

биопсию с выскабливанием слизистой оболочки цервикаль�

ного канала.

Онкогенный потенциал белков Е6 и Е7 проявляется через

формирование комплексов со специальными белками, регу�

лирующими клеточное деление, – р53 и Rb, которые обычно

выполняют в клетке противоопухолевую функцию. В связан�

ном с онкобелками состоянии они не способны выполнять

эти функции, что вызывает снижение внутриклеточных про�

тивоопухолевых систем защиты. Инактивация р53 и Rb вы�

зывает нарушения в клеточном цикле, что способствует даль�

нейшей «генетической нестабильности» и развитию допол�

нительных генетических нарушений.

Важным моментом диагностики, определяющим комп�

лекс лечения больных с ВПЧ�инфекцией, является выявле�

ние смешанных бактериально�вирусных поражений. Так, на�

личие ИППП в сочетании с ВПЧ�инфекцией удлиняет срок

лечения в среднем в 3 раза, большинство рецидивов ВПЧ�ин�

фекции возникают при наличии микст�инфекций, эффект

лечения фоновых заболеваний шейки матки после разруше�

ния кондилом может быть достигнут только при наличии

предварительного исключения сопутствующих бактериаль�

ных и вирусных генитальных инфекций.

Целью лечения является удаление генитальных бородавок

(в том числе протекающих субклинически), а также терапия

латентной ВПЧ�инфекции.

При этом важное значение в предотвращении рецидива

и процесса канцерогенеза имеет элиминация ВПЧ. В настоя�

щее время эффективность различных методов лечения гени�

тальных бородавок, с учетом проведения повторных курсов

лечения, составляет 60–80%.

Все виды локального лечения направлены на удаление кон�

дилом и атипически измененного эпителия в зависимости

от их локализации. Используются различные виды химичес�

ких коагулянтов, цитостатических препаратов и физиохирур�

гических методов (крио�, электро�, лазеротерапия, радиохи�

рургия, хирургическое иссечение). Для лечения шейки матки

предпочтительны последние. Эффективность различных ме�

тодов терапии колеблется от 30 до 90%.

Основной проблемой в лечении ВПЧ�инфекции является

высокая частота рецидивирования, которая снижается при
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использовании в комплексном лечении ВПЧ�инфекции не�

специфической противовирусной терапии. Клеточный имму�

нитет играет основную роль как в персистенции, так и спон�

танном регрессе поражений, который может наступить через

6–8 мес.

Тактика лечения ПВИ должна быть индивидуальной

с учетом иммунного статуса, сопутствующей соматической

патологии, урогенитальных инфекций, локализации патоло�

гического процесса, характера патологического процесса

шейки матки, предшествующей противовирусной терапии.

Лечение при наличии генитальных бородавок следует прово�

дить обоим половым партнерам. В период лечения показан

половой покой, а после окончания лечения – барьерная кон�

трацепция в течение 6 мес.

В настоящее время на уровне III этапа клинических испы�

таний доказана только профилактическая эффективность
вакцинации при папилломавирусной инфекции. Учитывая пре�

обладание первичного инфицирования с началом половой

жизни или в пубертатном периоде, для достижения профи�

лактического эффекта необходимо проводить вакцинацию

в возрасте 10–11 лет. При массовой вакцинации снижение

частоты инвазивного рака шейки матки можно ожидать через

продолжительный период времени.
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В настоящее время среди всех проблем инфекционных за�

болеваний наиболее сложные связаны с вирусными инфек�

циями. В основном это обусловлено широким распростране�

нием вирусов, трудностями диагностики, внутриклеточной

персистенцией возбудителей, участием их в процессах имму�

ногенеза.

Число людей, инфицированных вирусом простого герпеса

(ВПГ), составляет около 90% общей популяции. В последние

годы наряду с увеличением всех заболеваний, передающихся

половым путем, возросла частота генитального герпеса. При

этом около 11% инфицированных ВПГ страдают гениталь�

ным герпесом, а среди женщин репродуктивного возраста

он встречается в 7–40%.

Установлено, что первичное инфицирование ВПГ 1�го ти�

па (ВПГ�1) происходит в раннем детском возрасте (периоде

новорожденности). Принято считать, что более 90% взросло�

го населения инфицировано ВПГ�1. В 40% первичное инфи�

цирование ВПГ�1 происходит воздушно�капельным путем.

Передача ВПГ 2�го типа (ВПГ�2) происходит преимущест�

венно половым (контактным) путем.

Входными воротами служат неповрежденные слизистые

оболочки и поврежденная кожа.

В этиологии генитального герпеса основное значение

принадлежит ВПГ�2. Однако возбудителями генитального

герпеса могут быть сочетание ВПГ�1 и ВПГ�2 или моноин�

фекция ВПГ�1. В настоящее время роль ВПГ�1 в этиологии

генитального герпеса увеличилась до 30–50%.

После адсорбции вируса на поверхности клетки�мишени

происходит его «раздевание», внутрь клетки проникает ДНК,

которая инициирует продукцию нуклеиновых кислот и про�

теинов «дочерних» вирусов. Вновь сформированные вирионы

покидают клетку, поражая окружающие ткани. Вне клетки
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