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Введение. Разработка новых подходов к тера-
пии хронических вирусных инфекций является 

одним из важнейших направлений современ-
ной медицины. Наиболее интересными в этой 
связи являются биологически активные регуля-
торные молекулы – цитокины, продуцируемые 
иммунокомпетентными клетками человека, об-
ладающие выраженными плейотропными свой-
ствами и участвующие в регуляции различных 
систем организма, которые могут стать основой 
эффективных лекарственных средств, восста-
навливающих поврежденные звенья иммунной 
и других систем ответственных за поддержание 
гомеостаза [1, 2]. К ним, в частности, относит-
ся гранулоцитарно-макрофагальный колоние-
стимулирующий фактор (ГМ-КСФ), уже на-
шедший применение в клинической практике, 
в том числе при лечении лейкозов и лейкопе-
ний [3, 4]. Широкие возможности для производ-
ства новых иммунотропных препаратов откры-
вают расшифровка молекулярной структуры 
и направленный химический синтез активных 
центров цитокинов, что убедительно продемон-
стрировано на примере создания синтетических 
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аналогов активного центра ГМ-КСФ, которые 
обладали иммуностимулирующим действием 
и другими свойствами, идентичным таковому 
цельной регуляторной молекулы [5, 6].Одно-
временно было выявлено, что синтетический 
пептид активного центра ГМ-КСФ обладает 
выраженной противовирусной активностью. 
На основе данного пептида был разработан кос-
метический препарат АЦЕГРАМ (в виде геля 
и спрея), обладающий иммунотропной, анти-
бактериальной, антивирусной активностью [7]. 
Все это и послужило предпосылкой для изуче-
ния влияния местного применения синтети-
ческого пептида активного центра ГМ-КСФ 
(в виде спрея и геля) на вирусную репродукцию 
при его комбинированном применении с имму-
номодуляторами общего (системного) действия 
и противовирусной терапии.

Целью настоящего исследования явилось 
изучение влияния местного применения синте-
тического пептида активного центра ГМ-КСФ 
(в виде спрея и геля) на репродукцию вируса Эп-
штей на-Барр, при его комбинированном приме-
нении с иммуномодуляторами общего (систем-
ного) действия и противовирусной терапии.

Материалы и методы. Изучали влияние син-
тетического пептида активного центра ГМ-
КСФ (ZP2) с химической формулой –  THRNL
ENLEALASERHISTYRLYSGLNHISCYSPRO 
на состояние иммунной системы (CD3, CD4, 
CD8, CD16CD56, CD19, NK, TNK лимфоцитов, 
фагоцитарную и НСТ-активность нейтрофилов, 
уровень IgA, IgM, IgG, C3a, C5a, C1q фрагментов 
комплемента). Определяли качественно и ко-
личественно наличие генетических маркеров 
вируса Эпштена-Барр в слюне, крови, урогени-
тальном тракте. Критериями назначения проти-
вовирусной и иммунотропной терапии служило 
наличие клинической картины обострения за-
болевания (фарингит, ларингит, ринит, высыпа-
ния на коже и слизистых, в том числе и урогени-
тального тракта), положительной ПЦР-ре ак ции 
на наличие ДНК вируса Эп штей на-Барр в слю-
не, крови, содержимом урогенитального тракта, 
как в отдельности, так и в сочетании, снижение 
показателей иммунной системы (фагоцитарной, 
НСТ-ак тив но сти фагоцитов, уровней CD3, CD8, 
NK, повышение NKT-лим фо ци тов и др.). Было 
обследовано и пролечено 25 пациентов с ин-
фекцией, вызванной вирусом Эп штей на-Барр. 
Контролем служили пациенты, не получавшие 
местную терапию синтетического пептида ак-
тивного центра ГМ-КСФ (10 человек), но полу-

чавшим иммунотропную терапию в сочетании 
с противовирусными средствами (Ванцикло-
вир) и иммуномодуляторами общего действия 
(глюкозаминилмурамилдипептид –  Ликопид). 
Препараты назначались циклами 10 дневной 
терапии раз в месяц (при необходимости цикл 
терапии повторялся 2–3 раза с перерывом 
20 дней). Ликопид в дозе 10 мг 2 раза в день 
10 дней, ванцикловир в дозе 500 мг 2 раза в день 
10 дней, АЦЕГРАМ-спрей (гель) местно 3 раза 
в день 10 дней.

Результаты. Проведенные исследования вы-
явили, что проведение стандартной противо-
вирусной и иммунотропной терапии, на фоне 
частичного восстановления иммунной системы 
в 60% случаев не приводило к элиминации ви-
русов из выявленных эпитопов, что приводило 
к удлинению сроков терапии и необходимости 
назначения дополнительны циклов терапии, 
при этом при 2–3 кратных циклах терапии эли-
минация вируса происходила в 70% случаев 
(у 7 пациентов из 10). В тоже время добавление 
в комбинированную терапию орошения слизи-
стых и миндалин пациентов (при поражении 
ротовой полости) и слизистой урогенитального 
тракта (при вагинитах, цервицитах) синтетиче-
ского пептида активного центра ГМ-КСФ при-
водило к элиминации вируса у 80% уже после 
первого цикла терапии и к 100% элиминации 
вируса на 2 цикле терапии. При этом отсутствие 
вируса в слюне, крови и содержимом урогени-
тального тракта сопровождалось быстрым исчез-
новением клинических симптомов заболевания 
и восстановлением уровня и функциональной 
активности клеток иммунной системы.

Полученный выраженный эффект при ком-
плексной терапии (местной и общей противо-
вирусной и иммунотропной) в отношении ин-
фекции, вызванной вирусом Эпштейна-Барр, 
по-видимому связан с несколькими причина-
ми. Во-первых с тем, что синтетический пептид 
активного центра ГМ-КСФ сам по себе облада-
ет выраженной антивирусной, иммуностиму-
лирующей и репарационной активностью, что 
способствует быстрому восстановлению по-
врежденного вирусами эндотелия (эпителия), 
восстанавливает местную иммунную систему 
(при поражение ротовой полости –  миндалины 
глоточного кольца Н. И. Пирогова, при пора-
жении урогенитального тракта функцию клеток 
иммунной системы цервикального канала). Во-
вторых, наличие у данного пептида антибактери-
альной активности также может способствовать 
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отсутствию вторичных бактериальных инфек-
ций, что также улучшает течение заболевания, 
а уменьшение микробной нагрузки способство-
вать более быстрой элиминации вирусов [8]. 
В-третьих, нельзя исключить влияние данного 
пептида на скорость заживления поврежденно-
го эпителия и апоптоз клеток, способствующих 
более быстрой регенерации ткани [7].

Полученные данные позволяют рекомендо-
вать косметические средства для наружного при-
менения с торговыми названиями: АЦЕГРАМ-
ГЕЛЬ и АЦЕГРАМ–СПРЕЙ, с получением 
Регистрационного номера сертификатов соот-
ветствия РОСС RU.AB66.Н00566 (№ 0203563) 
и РОСС RU.AB66.Н00565 (№ 0203562) для 
местного применения в локальной терапии при 
вирусной инфекции.

Таким образом, результаты исследований 
отражают наличие у синтетического пептида 
активного центра ГМ-КСФ – ZP2 широко-
го спектра иммунобиологических эффектов 
(плейотропное действие), что может служить 
фундаментом для создания на его основе лекар-
ственных и косметических препаратов ново-
го поколения, обладающих комбинированной 
(в том числе иммуномодулирующей, антибак-
териальной, противовирусной и репарацион-
ной) активностью и внедрения их в широкую 
клиническую практику [9].

(Работа выполнена по теме из Плана НИР 
ИИФ УрО РАН, № гос. регистрации АААА-А18– 
118020690020–1
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The eff ect of the synthetic peptide of the active center GM-CSF – ZP2 (chemical formula: THRN-
LENLEALASERHISTYRLYSGLNHISCYSPRO) was studied in the combination therapy of infection 
caused by the Epstein-Barr virus on the immune system, the replication of the virus in saliva and blood, the 
clinical state of patients. It was revealed that when topical application of the synthetic peptide of the active 
center of GM-CSF – ZP2 in the combination therapy, the broken links of immunity (phagocytic activity 
of neutrophils, level of NK-, CD8 and TNK-lymphocytes) were restored. The clinical manifestation of 
the eff ectiveness of therapy was the disappearance of clinical manifestations of EBV infection (pharyngitis, 
laryngitis, rhinitis, rashes on the mucous membranes) and the absence of the virus in the saliva and blood 
of patients (determined by PCR analysis).
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