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Резюме

Термин «Сочетанная инфекция» отражает совместное протекание нескольких инфекций без учета последова-

тельности и давности заражения различными возбудителями, а также доли их участия в инфекционном процессе. 

Обследовано 159 пациентов, преимущественно пожилого и старческого возраста, на наличие антител к цито-

мегаловирусу (ЦМВ) и вирусу Эпштейна-Барр (ВЭБ). В группу включены больные с тяжелым течением ос-

новного заболевания, трудно поддающегося лечению, и часто болеющие ОРВИ. У большинства пациентов вы-

явлены специфические антитела к ЦМВ (151 пациент, 95%, Z
159;0,05

=8) и ВЭБ (157 пациентов, 99%, Z
159;0,05

=2). 

Исследование проводили методом хемилюминесцентного иммуноанализа (CLIA) на анализаторе LIAISON. Ис-

пользовали наборы реагентов производства DiaSorinS.p.A. (Италия). Для пациентов старших возрастных групп 

характерно хроническое течение инфекций, вызванных ЦМВ (141 пациент, 89%, Z
159;0,05

=18) и ВЭБ (150 паци-

ентов, 94%, Z
159;0,05

=9). Преобладает сочетанная ЦМВ и ВЭБ-ассоциированная инфекция (150 обследуемых, 94%, 

Z
159;0,05

=9).Обострение хронической ЦМВ-ассоциированной инфекции наблюдалось у 7% пациентов и сопрово-

ждалось появлением ЦМВ IgМ антител на фоне высоких значений ЦМВ IgG. При обострении ВЭБ-ассоцииро-

ванной инфекции (9%) в крови пациентов выявляли антитела к раннему антигену ВЭБ (IgG-ЕА). У большин-

ства из них количество АТ соответствовало уровню сомнительных (от 10,2 до 38,2 Ед/мл), что при отсутствии 

IgM–VCA свидетельствовало о реактивации вируса. Поскольку вирусы могут выступать в роли триггерного фак-

тора в возникновении и течении заболеваний, при выявлении хронической сочетанной ЦМВ и ВЭБ-ассоцииро-

ванной инфекции на разных стадиях инфекционного процесса, назначение противовирусной терапии под кон-

тролем иммунолога, способствовало эффективному лечению основного заболевания.
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Summary

The term “coinfection” refers to the simultaneous occurrence of several infections, regardless of the sequence and 

duration of infection with various pathogens, or their contribution to the infectious process. One hundred and fif-

ty-nine patients, primarily elderly and senile, were tested for the presence of antibodies to cytomegalovirus (CMV) 

and Epstein-Barr virus (EBV). The group included patients with severe underlying diseases that were difficult to 

treat, as well as frequent acute respiratory viral infections. Most patients had specific antibodies to CMV (151 pa-

tients, 95%, Z159; 0.05=8) and EBV (157 patients, 99%, Z159; 0.05=2). The study was performed by chemilumines-

cent immunoassay (CLIA) on the LIAISON analyzer. Reagent kits manufactured by DiaSorin SpA (Italy) were used. 

Chronic course of infections caused by CMV (141 patients, 89%, Z159; 0.05=18) and EBV (150 patients, 94%, Z159; 

0.05=9) is typical for patients in older age groups. Combined CMV and EBV-associated infection is predominant  

(150 patients examined, 94%, Z159; 0.05=9). Exacerbation of chronic CMV-associated infection was observed in 7% of 

patients and was accompanied by the appearance of CMV IgM antibodies against a background of high CMV IgG levels.  
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During exacerbation of EBV-associated infection (9%), antibodies to the EBV early antigen (IgG-EA) were detected in 

the blood of patients. In most patients, the antibody level was in the doubtful range (from 10.2 to 38.2 U/ml), which, 

in the absence of IgM–VCA, indicated viral reactivation. Since viruses can act as a trigger factor in the onset and 

progression of diseases, when chronic combined CMV and EBV-associated infection was detected at different stages 

of the infectious process, the administration of antiviral therapy under the supervision of an immunologist facilitated 

the effective treatment of the underlying disease.

Keywords: combined infection, cytomegalovirus, Epstein-Barr virus.

Введение
«Сочетанная инфекция»– это инфекция, об-

условленная проникновением нескольких различ-

ных возбудителей в макроорганизм с последующими 

антагонистическими их отношениями, которые ха-

рактеризуются многообразием форм взаимодействия 

между микроорганизмами» [1]. В настоящее время 

при описании заболеваний, вызванных несколькими 

возбудителями, часто используются синонимы: «ко-

морбидная», «микст-инфекция», «ассоциированная», 

«сателлитная», «смешанная», «сопутствующая», «со-

пряженная» [2]. Появление столь большого числа 

терминов объясняется необходимостью обозначить 

и охарактеризовать многообразие свойств инфекци-

онного процесса, возникающего при заражении не-

сколькими возбудителями.

Возможны различные сочетания микроорганиз-

мов: бактерии + бактерии, бактерии + вирусы, ви-

русы + вирусы, паразиты + паразиты, паразиты + 

бактерии, паразиты + вирусы и т. д. При этом уча-

стие в инфекции двух и более возбудителей, раз-

личных вариантов их взаимоотношений и взаимоот-

ношений с макроорганизмом приводит к тому, что 

инфекционный процесс протекает на более сложном 

уровне, усугубляя тяжесть течения и прогноз заболе-

вания [1]. Клинические проявления в большинстве 

случаев нетипичны, течение заболевания зависит от 

возбудителей-ассоциантов, их биологических свой

ств, взаимоотношений друг с другом, последователь-

ности инфицирования микроорганизмами, биологиче-

ских особенностей организма хозяина и т. По данным 

литературы, до 68,7% приходится на инфекции, вы-

званные двумя возбудителями; на долю инфекций, 

вызванных тремя возбудителями — 24,2% [3]. Сме-

шанная вирусная инфекция, по данным Н.А. Писка-

ревой, представляет собой «сплошной процесс взаи-

модействия между двумя или более патогенными 

агентами и организмом хозяина, в клеточных систе-

мах которого одновременно репродуцируются эти 

возбудители» [4].

Взаимодействие возбудителей с организмом че-

ловека представляет собой антагонистические от-

ношения между паразитом и хозяином, при кото-

рых паразит использует организм хозяина для своей 

пользы, нанося при этом последнему вред. Вариантов 

же взаимодействия нескольких возбудителей в чело-

веческом организме может быть множество: от ней-

тральных (индифферентных) до ассоциативных (бла-

гоприятствующих) или, напротив, антагонистических 

(конкурентных) по отношению друг к другу. Таким 

образом, при сочетанных инфекциях организм чело-

века и возбудители инфекций формируют сложную 

паразитарную систему. Поэтому сочетанные инфек-

ции рассматривают как особую форму инфекцион-

ного процесса, требующую специального подхода 

к проведению эпидемиологического надзора с уче-

том особенностей биологии и взаимоотношений ме-

жду макро- и микроорганизмами [1,2].

Для описания результатов настоящего исследова-

ния мы остановились на термине «Сочетанная ин-

фекция», поскольку, по нашему мнению, он наиболее 

полно отражает совместное протекание нескольких 

инфекций без учета последовательности и давности 

заражения различными возбудителями, а также доли 

их участия в инфекционном процессе.

Целью настоящего исследования явилось обсле-

дование пациентов, составляющих группу риска, об-

условленную разными видами иммунодефицита на 

фоне полиморбидности и хронических заболеваний, 

на наличие герпес-ассоциированных заболеваний, вы-

званных цитомегаловирусом (ЦМВ) и вирусом Эп-

штейна-Барр (ВЭБ).

Материалы и методы

Обследовано 159 пациентов, в возрасте от 20 до 

60 лет — 64 пациента, от 61 до 90 лет — 95 пациен-

тов (Z
159; р=0,05

=69; 60% наблюдений). В группу вклю-

чены пациенты с тяжелым течением основного за-

болевания, трудно поддающегося лечению и часто 

болеющие ОРВИ.

Лабораторная диагностика ЦМВ инфекции вклю-

чала выявление ЦМВ-IgM и ЦМВ-IgG, специфиче-

ских АТ в сыворотке крови пациентов методом ИФА 

и определение авидности ЦМВ-IgG для диагностики 

давности заболевания.

Алгоритм диагностики инфекции, вызванной ви-

русом Эпштейна-Барр, состоял из определения ВЭБ-

IgG–EA антител к раннему антигену, ВЭБ-IgМ и IgG– 
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антител к вирусному капсидному антигену (VCA), 

ВЭБ-IgG–EBNA –антител к ядерному антигену вируса.

Исследование проводили методом хемилюми-

несцентного иммуноанализа (CLIA) на анализа-

торе LIAISON (DiaSorin Deutschland GmbH», Герма-

ния). Использовали наборы реагентов производства 

DiaSorin S.p.A. (Италия).

Достоверность полученных результатов оценивали по 

критерию знаков (Z
х;0,05

=у), где х-количество наблюде-

ний со знаком «+» или «-», превышение над которыми 

при данном «n» достаточно, чтобы считать разницу до-

стоверной с уровнем значимости р=0,05, а у-количество 

наблюдений противоположного знака [5].

Результаты исследования  
и их обсуждение

При обследовании пациентов специфические анти-

тела к ЦМВ выявлены у 151 пациента (95%, Z
159;0,05

=8), 

к ВЭБ — у 157 пациентов (99%, (Z
159;0,05

=2), соответ-

ственно.

Вариантами течения инфекций являются: острая 

фаза, первичное инфицирование, хроническая инфек-

ция, обострение хронической инфекции, стадия ре-

миссии. Для пациентов старших возрастных групп 

характерно хроническое течение инфекций, вызван-

ных ЦМВ и ВЭБ. Хроническая ЦМВ-ассоциированная 

инфекция выявлена у 141 пациента (89%, Z
159;0,05

=18). 

При этом у пациентов наблюдались высокая концен-

трация специфических ЦМВ-IgG антител с высокой 

авидностью, что свидетельствовало о давности пере-

несенного заболевания.

Хроническая ВЭБ-ассоциированная инфекция диа-

гностирована у 150 пациентов (94%, Z
159;0,05

=9). Выяв-

лены высокая концентрация ВЭБ-IgG к вирусному 

капсидному антигену в диапазоне 19,1–750 Ед/мл (ме-

диана 450,12) и антитела к ядерному антигену ви-

руса ВЭБ (IgG-EBNA)в концентрации 23,2–600 Ед/мл  

(медиана 296,35).

Обострение хронической ЦМВ-ассоциированной 

инфекции наблюдалось у 7% пациентов. При этом на 

фоне высокой концентрации ЦМВ-IgG в диапазоне 

75,5–134 Ед/мл (медиана 96,45) выявлены ЦМВ-IgМ 

антитела в концентрации 5,7–19,2 Ед/мл (медиана 8,51).

При обострении ВЭБ-ассоциированной инфек-

ции характерно появление антител к раннему анти-

гену ВЭБ (IgG-ЕА). Антитела к раннему антигену 

ВЭБ выявлены у 9% (14 пациентов). При этом только 

у 2‑х пациентов наблюдались высокие уровни анти-

тел — 66,9 и 76,7 Ед/мл, соответственно. У остальных  

12 пациентов выявлены сомнительные уровни анти-

тел в диапазоне 10,2–38,2 Ед/мл, что при отсутствии 

IgM–VCA свидетельствовало о реактивации вируса.

Сочетанная ЦМВ и ВЭБ-ассоциированная инфек-

ция наблюдалась у большинства пациентов (150 об-

следуемых, 94%, Z
159;0,05

=9). Моно- инфекция у лиц 

старших возрастных групп встречалась редко. ЦМВ  

моно-инфекция наблюдалась только у 2 пациентов (2%),  

ВЭБ — у 7 (4%).

У 7 пациентов с сочетанной ЦМВ и ВЭБ-ассо-

циированными инфекциями при обследовании об-

наружены положительные титры антител к другим 

возбудителям инфекций: высокие титры антител 

к вирусам герпеса человека 1,2,6 типов, Ureaplasma 

urealiticum, антитела к Toxocara spp. и Toxoplasma 

gondii.

У всех пациентов старших возрастных групп вы-

явлена патология, сопровождающаяся различной 

клинической симптоматикой. На фоне ЦМВ- и ВЭБ–

ассоциированных инфекций чаще всего отмечены ча-

стые ОРВИ (21%), лихорадка неясного генеза — 15%, 

пневмонии — 11%, реактивные артриты — 6%, реци-

дивирующая ВПГ‑1 и ВПГ‑2 инфекции –6%. Заболе-

вания кожи (пузырчатка в стадии ремиссии, псориаз, 

хроническая экзема, токсикодермия) наблюдались 

у 13% пациентов, патология со стороны сердечно-

сосудистой системы — у 3%, со стороны ЛОР-орга-

нов — у 4%. ЖДА — у 3%, саркоидоз легких и сеп-

сис — 1%, соответственно.

Герпесвирусы являются системными, пантроп-

ными, лимфопролиферативными иммунопатогенами 

человека с выраженным онкопотенциалом, тенден-

цией к хронической персистенции и латентному ин-

фицированию клеток. Часто они ассоциированы с ал-

лергологической перестройкой организма, ведущей 

к постепенному развитию аутоиммунных процес-

сов, способны к интегрированию в геном клетки хо-

зяина [6]. Взаимодействие с другими микроорганиз-

мами как условно-патогенными, так и облигатными 

патогенами приводит к истощению иммунобиологи-

ческих систем и декомпенсации биологического по-

тенциала организма.

Цитомегаловирусы (ННV‑5) способны вызывать 

иммуносупрессию, снижая число Т–хелперов в орга-

низме. До открытия ВИЧ в 1981 г. ННV‑5 считался 

ведущим вирусным агентом, вызывающим иммуно-

дефицитное состояние.

Среди герпесвирусов вирус Эпштейна-Барр 

(ННV‑4) уникален своей способностью поражать 

В-лимфоциты, размножаться и длительно персисти-

ровать в них. ННV‑4 может также инфицировать 

и трансформировать эндотелиальные и эпителиаль-

ные клетки хозяина. Особенностью гуморального от-

вета человека на ВЭБ является дифференцирован-

ная во времени продукция IgM и IgG к различным 
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белкам вирусов, что позволяет эффективно диагно-

стировать различные стадии ВЭБ-инфекции у па-

циентов [7].

Заключение

Вирусы могут выступать в роли триггерного фак-

тора в возникновении и течении заболеваний [8]. 

У всех обследованных пациентов старших возрастных 

групп наблюдалась сопутствующая патология, трудно 

поддающаяся лечению. Выявление у них хронической 

сочетанной инфекции, вызванной ЦМВ и ВЭБ на раз-

ных стадиях инфекционного процесса, назначение про-

тивовирусной терапии под контролем иммунолога, 

способствовало эффективному ответу на лечение ос-

новного заболевания.
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