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Основой профилактических и терапевтических стратегий борьбы 
с герпесвирусной инфекцией является улучшение локального врожденного 
и адаптивного иммунитета слизистых оболочек. Именно поэтому одним 
из значимых подходов к оптимизации базисной терапии считается 
использование иммуномодуляторов направленного действия, способствующих 
повышению функциональной активности фагоцитов как основной 
популяции клеток врожденного иммунитета. В качестве таковых 
перспективными признаны агонисты их рецепторов в виде синтетических 
и природных минимальных биологически активных фрагментов 
(МБАФ) патоген-ассоциированных молекул, в частности единственный 
зарегистрированный в России лекарственный препарат синтетического 
МБАФ глюкозаминилмурамилдипептида иммуномодулятор Ликопид. 
В статье проанализированы результаты клинико-лабораторных наблюдений, 
посвященных использованию Ликопида при герпесвирусных инфекциях 
у детей (респираторно-герпетическое инфицирование, осложненные формы 
острых респираторных вирусных инфекций, перинатальная герпесвирусная 
инфекция, упорно-рецидивирующий орофациальный герпес, вирус Эпштейна – 
Барр, врожденная цитомегаловирусная инфекция). Полученные данные 
свидетельствуют о высокой клинико-иммунологической эффективности 
препарата и целесообразности его использования для потенцирования 
защитных сил организма в реализации иммунотропной стратегии борьбы 
с герпетическими инфекциями у детей.

Ключевые слова: врожденный иммунитет, герпесвирусная инфекция, 
глюкозаминилмурамилдипептид, иммуномодулирующая терапия

Разработка новых стратегий 
борьбы с герпетической ин-
фекцией – одна из приори-

тетных задач современного миро-
вого медицинского сообщества. 
При этом основой ряда профилак-

тических и терапевтических стра-
тегий борьбы с вирусом простого 
герпеса (ВПГ) является улучшение 
локального врожденного и адап-
тивного антигерпетического им-
мунитета слизистых оболочек [1]. 

В  этом отношении клинический 
и диагностический интерес пред-
ставляют исследования инфи-
цирования вирусами семейства 
Herpesviridae (цитомегаловирус 
(ЦМВ), ВПГ), отличающимися 
различными механизмами усколь-
зания от иммунного надзора [2], 
широким распространением и вы-
сокой частотой передачи от мате-
ри ребенку [3, 4]. 
Врожденный иммунитет играет 
существенную роль в  патогенезе 
ВПГ-инфекции, являясь первой 
линией обороны от антигенов ви-
руса за счет гуморальных (система 
комплемента, цитокины, хемокины) 
и клеточных (фагоциты, NK-лим-
фоциты, гамма-дельта-T-клетки) 
факторов, обеспечивающих условия 
для реализации адаптивного про-
тивовирусного иммунитета  [5,  6]. 
При этом цитокины оказывают 
противовирусный эффект либо 
непосредственно через рецепторы, 
либо опосредованно через иммуно-
тропные эффекты других структур 
врожденного иммунитета. 
В  ряде клинических и  экспери-
ментальных исследований про-
демонстрирована эффективность 
цитокиновой (интерфероновой) 
терапии в отношении герпетичес-
кой инфекции как эффективного 
средства для подавления вирусной 
инфекции и распространения ВПГ 
1-го типа [7]. 
Кроме того, фагоцитирующие 
клетки врожденного иммуните-
та оказывают антигерпетическое 
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действие. Так, в первые часы после 
заражения активируются функции 
макрофагов (фагоцитарная, ци-
тотоксическая, секреторная и ан-
тигенпрезентирующая) [8], тогда 
как нейтрофилы играют ключевую 
роль в рекрутировании Т- и B-лим-
фоцитов и контроле вирусной реп-
ликации при ВПГ 1-го и 2-го типов 
некоторых слизистых оболочек [9].
Исходя из  сказанного одним 
из перспективных подходов к оп-
тимизации базисной терапии гер-
песвирусных инфекций считается 
включение в нее иммуномодулято-
ров направленного действия, спо-
собствующих усилению функцио-
нальной активности фагоцитов как 
основной популяции клеток врож-
денного иммунитета. Перспек-
тивными корректорами дефектов 
функциональной активности кле-
ток врожденного иммунитета (ней-
трофильных гранулоцитов, моно-
цитарно-макрофагальных клеток) 
признаны агонисты их рецепторов 
в виде синтетических и природных 
минимальных биологически актив-
ных фрагментов (МБАФ) патоген-
ассоциированных молекул. В час-
тности, речь идет о единственном 
зарегистрированном в России в ка-
честве лекарственного препарата 
синтетического МБАФ глюкоза-
минилмурамилдипептида (ГМДП) 
иммуномодуляторе Ликопиде [10]. 
ГМДП представляет собой МБАФ 
пептидогликана клеточной стенки 
всех известных бактерий [11]. Его 
основной точкой приложения яв-
ляются фагоцитирующие клетки 
[12, 13], активация которых проис-
ходит при взаимодействии ГМДП 
и специфических внутриклеточно 
расположенных NOD2-рецепто-
ров с последующим синтезом про-
воспалительных цитокинов [14]. 
Таким образом, основные механиз-
мы действия ГМДП заключаются 
в увеличении экспрессии HLA-DR 
антигенов, усилении поглощения 
микроорганизмов и завершеннос-
ти фагоцитарного акта за счет по-
вышения уровня лизосомальных 
ферментов и  образования актив-
ных форм кислорода, увеличении 
продукции провоспалительных 
цитокинов (интерлейкинов 1-бета 
и  12, фактора некроза опухоли 
альфа, колониестимулирующего 

фактора), а также усилении цито-
токсичности по отношению к ви-
рус-инфицированным и опухоле-
вым клеткам. Об  эффективности 
Ликопида в терапии герпесвирус-
ных инфекций у детей свидетельс-
твуют накопленные к настоящему 
времени данные клинико-лабора-
торных наблюдений.
Показано, что комплексная те-
рапия детей с респираторно-гер-
петическим инфицированием, 
включающая иммуномодулятор 
Ликопид, интерферон (Виферон) 
и индуктор интерферона (Цикло-
ферон), позволяет не  только оп-
тимизировать метаболизм лимфо-
цитов в условиях инфекционного 
стресса, получить достоверные до-
казательства клинической эффек-
тивности такого лечения, но и раз-
работать дифференцированный 
подход к  назначению указанных 
иммунотропных препаратов [15]. 
В частности, при неосложненных 
формах острой респираторной ви-
русной инфекции (ОРВИ) на ран-
них сроках заболевания показано 
стартовое использование Вифе-
рона. У  больных с  нарушениями 

в неврологическом статусе, неод-
нократно получавших терапию Ви-
фероном и переносящих неослож-
ненные формы ОРВИ или ОРВИ 
с  бронхитами, целесообразно 
применение Циклоферона. Боль-
ным детям, госпитализированным 
на поздних сроках от начала забо-
левания, переносящим осложнен-
ные формы ОРВИ (пневмонии), 
прошедшим повторные курсы 
антибиотикотерапии и  предрас-
положенным к  формированию 
вторичной бактериальной инфек-
ции, показан иммуномодулятор 
Ликопид. Следует также отме-
тить, что включение в  базисную 
терапию Ликопида, равно как Ви-
ферона и  Циклоферона, обеспе-
чивает «мягкую» нормализацию 
гормонального фона во всех груп-
пах пациентов с разным уровнем 
метаболической активности лим-
фоцитов [15]. При ОРВИ на фоне 
герпеса, осложненных пневмони-
ями, отмечался положительный 
эффект при сочетанном использо-
вании Ликопида и  Циклоферона 
и в меньшей степени – при исполь-
зовании Виферона. Это позволило 

Таблица. Динамика иммунологических показателей у детей с перинатальными герпесвирусными 
инфекциями в зависимости от терапии (M ± m, p)

Показатель Норма 
(n = 10)

До лечения 
(дети в возрасте 1–2 мес)

После лечения 
(дети в возрасте 3–4 мес)

контроль
(n = 10)

Ликопид
(n = 10)

Ликопид + 
Виферон
(n = 10)

контроль
(n = 10)

Ликопид
(n = 10)

Ликопид + 
Виферон
(n = 10)

Лимфоциты, 
× 106

3,05 ± 0,54 7,3 ± 1,1 7,6 ± 0,9 7,1 ± 0,9 7,7 ± 1,2 5,4 ± 0,8 5,2 ± 0,7

СD3, % 57,3 ± 3,0 52,0 ± 4,3 51,0 ± 3,2 49,0 ± 3,1 51,1 ± 3,2 51,2 ± 4,3 52,6 ± 3,6
CD4, % 45,5 ± 1,9 39,2 ± 2,3 41,6 ± 3,1 38,8 ± 2,6 34,2 ± 2,1 40,8 ± 2,1* 42,2 ± 1,8*
CD8, % 21,2 ± 1,8 16,3 ± 1,4 15,4 ± 1,9 15,7 ± 2,1 15,1 ± 1,6 17,8 ± 2,4 25,7 ± 3,2*
CD16, % 15,5 ± 1,8 16,5 ± 1,9 16,7 ± 2,3 15,9 ± 1,7 14,5 ± 1,9 15,4 ± 1,7 16,2 ± 2,1
CD20, % 23,3 ± 2,5 21,6 ± 2,3 23,8 ± 2,5 24,3 ± 2,1 21,5 ± 2,5 24,3 ± 2,2 23,1 ± 2,1
СD21, % 17,6 ± 1,8 21,3 ± 2,1 22,5 ± 2,2 20,9 ± 2,1 24,1 ± 2,3 32,5 ± 2,1* 25,4 ± 1,9**
CD25, % 18,8 ± 1,8 22,5 ± 2,1 21,1 ± 1,9 23,2 ± 2,2 21,4 ± 2,4 23,1 ± 2,5 25,1 ± 2,7
CD71, % 12,8 ± 2,1 18,6 ± 1,8 19,5 ± 2,1 17,4 ± 2,3 16,5 ± 1,8 17,6 ± 2,2 18,4 ± 2,1
CD95, % 22,2 ± 1,6 32,1 ± 2,4 33,2 ± 3,5 32,6 ± 2,7 28,7 ± 2,5 36,5 ± 2,8* 32,4 ± 2,6
ФГА-РБТЛ, % 75,0 ± 2,0 63,3 ± 2,4 66,7 ± 3,2 68,7 ± 2,9 58,9 ± 3,0 73,5 ± 3,1 82,3 ± 2,9*
IgG, г/л 3,6 ± 0,3 3,23 ± 0,6 2,9 ± 0,7 4,4 ± 0,5 4,87 ± 

0,5**
7,3 ± 0,4* 5,54 ± 0,6*

ИФН-альфа, 
МЕ/мл

32,0±2,3 11,2 ± 1,6 12,5 ± 2,1 10,5 ± 2,3 12,1 ± 2,3 15,1 ± 2,7 28,2 ± 4,4*

ИФН-гамма, 
МЕ/мл

8,0 ± 1,4 20,6 ± 2,7 23,1 ± 3,2 19,4 ± 3,6 24,3 ± 2,3 26,4 ± 3,1 23,7 ± 3,8

 * Различия достоверны по сравнению с контрольной группой (р < 0,05).
 ** Динамика достоверна по сравнению с первым исследованием (р < 0,05).
Примечание. ФГА – фитогемагглютинин. РБТЛ – реакция бласттрансформации лимфоцитов.
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сделать вывод, что при осложнен-
ном течении ОРВИ во избежание 
повторных бактериальных ослож-
нений целесообразно применение 
Ликопида.
При поиске клинико-лаборатор-
ных критериев для дифференци-
рованной терапии детей раннего 
возраста с перинатальной герпес-
вирусной инфекцией обоснована 
необходимость иммуномодули-
рующей терапии. При оценке им-
мунного статуса у пациентов было 
выявлено увеличение относитель-
ного содержания клеток с  мар-
керами активации (CD71, CD95) 
и  концентрации интерферона 
(ИФН) гамма, а также снижение 
относительной доли лимфоцитов 
CD3+, CD4+, CD8+ и концентра-
ции ИФН-альфа. Это позволило 
не только обосновать диспансер-
ное наблюдение в течение первого 
года жизни за такими пациентами, 
но  и определить дифференциро-
ванный подход к иммуномодули-
рующей терапии [16]. В частности, 
установлено, что использование 
Ликопида в составе базисной те-
рапии стабилизирует преимущес-
твенно гуморальный иммунный 
ответ пациентов, тогда как его 
сочетание с Вифероном оказывает 
нормализующее действие на кле-
точно-опосредованный иммуни-
тет (см. таблицу). 

В  основу дифференцированного 
подхода к иммунотерапии детей, 
инфицированных герпесвиру-
сами и  имеющих клинические 
признаки гипотрофии, лимфо-
пролиферативного и катарально-
го синдрома, легли лабораторные 
критерии лимфоцитов CD21+ 
(менее 15,81%) и  концентрация 
IgG (менее 4,2 г/л) (рис. 1).
Достоверную клинико-иммуно-
логическую эффективность со-
четанной терапии Ликопидом 
и  рекомбинантным ИФН-альфа 
(Вифероном) у  детей с  ассоци-
ированными респираторными 
и герпетическими вирусными ин-
фекциями продемонстрировали 
результаты исследования, прове-
денного в 2014 г. [17]. 
Наряду с  клинической эффек-
тивностью (сокращение частоты 
ОРВИ, увеличение длительности 
клинически благополучного пери-
ода, уменьшение количества детей 
с рецидивами ВПГ-инфекции) за-
фиксированы достоверные имму-
нотропные эффекты сочетанной 
базисной традиционной терапии 
с использованием иммуномодуля-
тора Ликопида в виде нормализа-
ции уровня ИФН-альфа (рис. 2), 
а также числа активно фагоцити-
рующих нейтрофильных лейкоци-
тов, их поглотительной, перевари-
вающей способности и усиления 
резервной NADPH-оксидазной 
активности нейтрофильных гра-
нулоцитов (рис. 3). 
По  мнению авторов, включение 
в  программу комбинированной 
интерфероно- и  иммунотерапии 
иммуномодулирующей терапии 
Ликопидом при наличии пре-
обладающего дефектного функ-
ционирования нейтрофильных 
гранулоцитов у  детей с  ассоции-
рованными возвратными респира-
торными и различными герпети-
ческими вирусными инфекциями 
имеет существенные преимущест-
ва, связанные с эффективной кор-
рекцией выявленных нарушений 
в системе нейтрофильных грану-
лоцитов – важных клеточных фак-
торов врожденного иммунитета, 
являющихся весомым компонен-
том клеточной иммунной реакции 
против вирус-инфицированных 
клеток в ранней фазе вирусной ин-
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НГ – нейтрофильные гранулоциты;
ФАН – активно фагоцитирующие 
нейтрофильные гранулоциты;
ФЧ – фагоцитарное число; 
И – фагоцитарный индекс; 
П – переваривание; 
ИП – индекс переваривания; 
ИППА – интегральный показатель 
переваривающей активности; 
ФПКсп, % – доля формазан-позитивных 
клеток в спонтанном NBT-тесте; 
ФПКст, % – доля формазан-позитивных 
клеток в стимулированном NBT-тесте; 
СЦИсп – средний цитохимический индекс 
в спонтанном NBT-тесте; 
СЦИст – средний цитохимический индекс 
в стимулированном NBT-тесте; 
КМ – коэффициент мобилизации.

Ребенок, инфицированный герпесвирусами

Гипотрофия, 
лимфопролиферативный, 

катаральный синдром

Ликопид + Виферон Ликопид 

Снижение CD4+ менее 43,6%
Снижение CD8+ менее 19,4%
Снижение функциональной активности 
Т-клеток (ФГА-РБТЛ) менее 72,8%
Снижение концентрации ИФН-альфа менее 
29,7 МЕ/мл

Снижение CD21+ менее 
15,8%
Снижение IgG менее 4,2%

Рис. 1. Алгоритм дифференциальной иммунокоррекции 
перинатальных герпесвирусных инфекций у детей 
раннего возраста

Рис. 3. Изменение функциональной активности нейтрофильных гранулоцитов 
у детей с ассоциированными респираторными и герпетическими вирусными инфекциями 
на фоне комбинированной интерфероно- и иммунотерапии (% от контроля)

 * p < 0,05.
 ** p < 0,0001.
 *** p < 0,01.

Рис. 2. Изменение состояния системы интерферонов 
у детей с ассоциированными респираторными 
и герпетическими вирусными инфекциями на фоне 
комбинированной интерфероно- и иммунотерапии
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фекции [5]. Необходимо отметить, 
что выраженная клинико-им-
мунологическая эффективность 
последовательной терапии имму-
номодулятором Ликопид на фоне 
стандартной базисной терапии 
(Изопринозин, интерфероноте-
рапия) подтверждена указанны-
ми исследователями и у взрослых 
пациентов, страдающих хрони-
ческим упорно-рецидивирующим 
орофациальным герпесом [18]. 
В публикациях приводятся данные 
об использовании Ликопида у детей 
с выявленной предрасположеннос-
тью к  бактериальным инфекциям 
и инфицированных вирусом Эпш-
тейна – Барр для предотвращения 
иммунологической дисфункции 
и  негладкого течения периода ре-
конвалесценции [19]. У  пациен-
тов, получавших иммунотропную 
терапию Ликопидом, отмечались 
купирование астеновегетативно-
го синдрома (76,9%), достоверное 
снижение содержания атипичных 
мононуклеаров в крови (с 9,1 ± 1,2% 
до 1,0 ± 0,5%), нормализация уровня 
содержания ИФН-гамма (снижение 
в 1,4 раза). При наблюдении в тече-
ние года за больными, получавшими 
Ликопид в периоде ранней реконва-
лесценции, было установлено, что 
частота интеркуррентных заболева-
ний у них была в три раза ниже, чем 
в группе контроля. 
Клинические эффекты комп-
лексного этиотропного лечения, 
включающего иммуномодулятор 
Ликопид в сочетании с иммуноза-
местительной терапией (Иммуно-
венин) у новорожденных и детей 
грудного возраста с  инфекцией, 
вызванной ВПГ 1-го и 2-го типов, 
состоят в  значимом сокращении 
длительности конъюгационной 
желтухи, везикулярной сыпи, лим-
фоаденита и частоты ОРВИ, уве-
личения размеров печени и гипот-

рофии [20]. Выявлены отчетливые 
иммуномодулирующие эффекты 
комплексной иммунотропной те-
рапии, характеризующиеся досто-
верно более высоким содержани-
ем относительного и абсолютного 
количества Т-лимфоцитов (CD3+, 
CD8+) и снижением относитель-
ного количества В-лимфоцитов 
(CD20+) через три месяца после 
окончания курса лечения [20]. 
Выявленная высокая фармакоэко-
номическая эффективность Лико-
пида в терапии вирусного гепатита 
у  детей с  врожденной ЦМВ-ин-
фекцией основана на достоверных 
данных о сокращении длительнос-
ти периода активности заболева-
ния, длительности противовирус-
ной терапии, быстром улучшении 
состояния, снижении потребнос-
ти в  применении глюкокортико-
идных гормонов, сочетающихся 
с  выраженным иммуномодули-
рующим действием иммуномоду-
лятора (устранение глубоких де-
фектов продукции ИФН-гамма, 
восстановление фагоцитарной 
функции лейкоцитов, содержания 
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Рис. 4. Влияние Ликопида на показатели системного иммунитета детей раннего возраста 
с острым ЦМВ-гепатитом (% от контроля)

цитотоксических CD8+ Т-лимфо-
цитов, а также В-клеток (CD19+) 
с нормализацией продукции ими 
сывороточного IgG (рис. 4) [21]. 
Таким образом, отечественный 
иммуномодулятор Ликопид, 
представляющий собой актив-
ный фрагмент бактериальных 
клеточных стенок, ответствен-
ный за  иммуностимулирующий 
эффект целых бактерий, является 
природным регулятором имму-
нитета, выработанным в процессе 
эволюции. Препарат характеризу-
ется комплексным воздействием 
на иммунную систему организма, 
стимулирует функциональную 
активность фагоцитирующих 
клеток, усиливает пролиферацию 
Т- и В-лимфоцитов. Высокая кли-
нико-иммунологическая эффек-
тивность Ликопида в составе ком-
плексной терапии герпетических 
инфекций у детей обуславливает 
целесообразность его использова-
ния для потенцирования защит-
ных сил организма в реализации 
иммунотропной стратегии борьбы 
с герпетическими инфекциями.  
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Preventive and therapeutic strategies of � ght against herpesvirus infection are based on improving local innate 
and adaptive immunity in mucosae. Due to this, targeted immunomodulators facilitating enhanced functional 
activity of phagocytes as the main innate cell type is considered as an important approach for optimizing basal 
therapy. In connection with this, it is promising to use receptor agonists such as synthetic and natural minimum 
biologically active fragments (MBAF) from pathogen-associated molecular patterns, particularly MBAF 
glucosaminylmuramyl dipeptide-containing Licopid, a standalone domestic immunomodulator registered in Russia. 
Here we review results of clinical and laboratory observations aimed at using Licopid in therapy of herpesvirus 
infection in children (respiratory herpes infection, complicated acute respiratory viral infections, perinatal herpesvirus 
infection, persistent-recurrent orofacial herpes, Epstein – Barr virus, congenital cytomegalovirus infection). � e data 
obtained evidence about high clinical and immunological e�  cacy of the drug and rationale for its use to potentiate 
body defense system as immunotropic strategy of � ght against herpesvirus infection in children.
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