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Резюме

Эпидемии филовирусных геморрагических лихорадок последних лет демонстрируют рост заболеваемости, со-
кращение интервалов между вспышками, возникновение риска распространения инфекции на неэндемичные 
территории. Инфекции, вызванные филовирусами, сопряжены с высокими значениями летальности по причине 
сложности патогенеза, многообразия путей распространения, тяжелыми и зачастую необратимыми клиниче-
скими проявлениями. В обзоре собраны сведения, отражающие современные представления о таксономии и 
устройстве генома филовирусов, эпидемиологии, патогенезе, клинической картине, диагностике, способах ле-
чения и иммунопрофилактики геморрагических лихорадок. Согласно последнему пересмотру таксономии фи-
ловирусов Международным комитетом по таксономии вирусов (МКТВ), семейство включает восемь родов, 15 
видов и 16 вирусов. Геном представлен отрицательной цепью РНК, которая включает семь генов, кодирующих 
семь структурных белков. В ареал инфекций входят Африка, Южная и Центральная Европа, Юго-Восточная 
Азия, Китай. Природным резервуаром филовирусов являются плодоядные млекопитающие крыланы. В основе 
инфекционного процесса лежит аберрантная выработка провоспалительных цитокинов. Заболевание протекает 
с последовательной сменой трех периодов: продромального, периода генерализации и терминального. Основ-
ным методом диагностики филовирусных инфекций признана ПЦР с обратной транскрипцией в режиме реаль-
ного времени. Этиотропная терапия основана на применении моноклональных антител против вирусного гли-
копротеина. Представлены сведения о двух вакцинах, одобренных для применения ВОЗ, и о вакцинах, которые 
разработаны и зарегистрированы на территории Российской Федерации и Китая и разрешены к применению.
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Abstract

Epidemics of Filovirus Hemorrhagic Fevers demonstrate an increase in incidence, a reduction in the intervals between 
outbreaks, the emergence of a risk of infection spreading to non-endemic regions in recent years. Filovirus infections are 
associated with high mortality due to the complexity of pathogenesis, the variety of spread routes, and severe and often 
irreversible clinical manifestations. The review contains information reflecting modern ideas about the taxonomy and 
structure of the genome of filoviruses, epidemiology, pathogenesis, clinical presentation, diagnosis, methods of treatment 
and immunoprophylaxis of hemorrhagic fevers. According to the latest revision of family Filoviridae taxonomy by the 
International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV), the family includes eight genuses, 15 species and 16 viruses. 
The genome is represented by a negative RNA strand that includes seven genes encoding seven structural proteins. The 
area of infections includes Africa, South and Central Europe, Southeast Asia, China. The natural reservoir of filoviruses 
is the fruit-bats mammals. The infectious process is based on the aberrant production of proinflammatory cytokines. 
There are three periods of the disease: prodromal, generalization and terminal. The main method for diagnosing filovirus 
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infections is recognized as a reverse transcription-polymerase chain reaction in real time. Etiotropic therapy is based on 
the use of monoclonal antibodies against viral glycoprotein. The World Health Organization has approved two vaccines 
against Filovirus Infections for use. Several vaccines approved for use have been developed and registered on the 
territory of the Russian Federation and China.

Key words: filoviruses, Ebola virus, Marbur gvirus, Lloviu cuevavirus, taxonomy, viral genome, replication, epi-
demiology, vaccinal prevention.
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Введение
Филовирусные геморрагические лихорадки 

представляют собой группу особо опасных ин-
фекций, вызываемых РНК-содержащими обо-
лочечными вирусами семейства Filoviridae [1]. 
Первая вспышка филовирусных инфекций про-
изошла в 1967 г. в Югославии (Белград) и Гер-
мании (Франкфурт, Марбург). Р. Зигерт впервые 
выделил вирус в лаборатории г. Марбург. Впо-
следствии ограниченные вспышки болезни Мар-
бург отмечались в Африке. В 1976 г. в Судане и 
Заире примерно в одно и то же время произошли 
две новые вспышки, выделенного возбудителя от-
несли к новому виду филовирусов, по месту об-
наружения обозначив вирусом Эбола. В декабре 
2013 г. в Гвинее возникла эпидемия лихорадки 
Эбола, крайне стремительно распространившая-
ся на соседние страны. В 2014 г. ВОЗ объявила 
геморрагическую лихорадку Эбола международ-
ной угрозой общественному здоровью. Эпидемия 
завершилась только к 2016 г. [1–5]. В последние 
годы ВОЗ фиксирует вспышки филовирусных ге-
моррагических лихорадок на разных территориях 
Африки (табл. 1).

Низкая обеспеченность препаратами для 
патогенетической терапии (из-за которой пре-
имущество отдано симптоматическому лечению) 
обусловлена ограниченными возможностями для 
углубленных медико-биологических исследова-
ний в эндемичных странах. Более того, работа с 
высококонтагиозным вирусным материалом тре-
бует максимальных условий защиты, создание 
которых может быть затруднено [4, 13–15].

Таксономия
Семейство филовирусов является одним 

из восьми семейств, отнесенных к порядку 
Mononegavirales [16], и включает восемь родов и 
15 видов для 16 вирусов. Последний вариант так-
сономии филовирусов утвержден в апреле 2023 г. 
(табл. 2) [17].

Структура вирусных частиц и геном 
филовирусов
Для вирионов филовирусов характерна нит-

чатая структура (от лат. filum – «нить»). Выде-
ляют прямые, сферические, изогнутые конфи-
гурации. Размер вирусной частицы достигает 
14×80 нм [13]. В основе строения вирусного ну-
клеокапсида лежит принцип спиральной симмет-
рии [13, 21].

Геном вирусов представлен отрицательной 
цепью РНК, которая включает семь генов, ответ-
ственных за кодировку семи структурных белков. 
Гены расположены в следующей последователь-
ности [13, 22]: нуклеопротеин (NP), кофактор 
РНК-зависимой РНК-полимеразы (VP35), ма-
тричный белок (VP40), гликопротеин (GP), белок 
активации репликации-транскрипции (VP30), 
второстепенный матричный белок (VP24), РНК-
зависимая РНК-полимераза (L). Геном доста-
точно длинный (≈19 Кб), содержит перекрыва-
ющиеся гены, уникальные сигналы инициации 
и терминации транскрипции, открытую рамку 
считывания, которая кодирует уникальный струк-
турный белок – VP24, не имеющий гомологов в 
других вирусах, относящихся к мононегавирусам 
[16]. Геном ортоэболавирусов дополнен еще од-
ним геном – sGP. Белок sGP представляет собой 
секретируемую неструктурную форму гликопро-
теина и служит своеобразным маркером лихо-
радки Эбола [4]. Еще одним важным свойством 
ортоэболавирусов является редактирование РНК, 
выступающее механизмом диверсификации ви-
русов и фактором вирулентности [23].

Механизмы внутриклеточной репродукции 
филовирусов
Проникновение филовирусов в клетки проис-

ходит в ходе последовательной смены трех фаз: 
прикрепления, эндоцитоза и слияния [2]. В на-
стоящее время механизм прикрепления вируса к 
клетке не исследован во всей полноте. При этом 
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установлено, что главным детерминантом вос-
приимчивости клеток к филовирусной инфекции 
является белок NPC-1 (холестериновый транс-
портер Ниманна–Пика С1) [22, 24]. В реализации 
всех этапов проникновения филовирусов в клет-
ку большую роль играет действие ферментных 
систем хозяина [2]. Связывание с поверхностны-
ми рецепторами клеток производит вирусный GP. 
Контакт гликопротеина с NPC-1 или HAVCR1/
TIM-1 стимулирует активность эндосомальных 
цистеиновых протеаз хозяина, под действием ко-
торых GP расщепляется, и его фиксация к рецеп-
торам укрепляется. Более того, действие фермен-
тов способствует активации GP. 

По завершении прикрепления к клетке вири-
оны подвергаются клеточному эндоцитозу. Пред-
полагают, что протеолитическое расщепление 
вирусного GP1 происходит и внутри эндоцитоз-
ных пузырьков под действием ранее упомянутых 
ферментов. Далее вирусные геном и белки – NP, 
VP35, VP30, L – высвобождаются в клеточный 

цитозоль, инициируя репликацию. Активность 
VP35 и L приводит к образованию мРНК, слу-
жащей образцом для репликации РНК вирусов 
[13]. В эндоплазматическом ретикулуме синте-
зируется GP, который подвергается последова-
тельным посттрансляционным преобразованиям. 
Аппарат Гольджи расщепляет вирионный GP, ко-
торый транспортируется к мультивезикулярным 
телам и к мембране клетки для сборки новых 
вирионов [2]. Непосредственно сборку вирионов 
филовирусов и регуляцию их почкования произ-
водит матричный белок VP40. Второстепенный 
матричный белок VP24 также включается в про-
цессы сборки, участвуя в построении нуклеокап-
сида и контролируя механизмы транскрипции и 
трансляции [13, 22]. Объединение синтезиро-
ванных элементов воедино происходит на кле-
точной мембране [13]. Нуклеокапсиды готовых 
вирусных частиц внедряются в мембрану, под-
контрольную VP40. Матричный белок стимули-
рует почкование вирионов, его усиливают белки 

Таблица 1. Вспышки филовирусных инфекций, зарегистрированные в период с февраля 

2021 г. по июнь 2023 г.

Table 1. Outbreaks of filovirus infections reported between February 2021 and June 2023

География 
распространения Период Возбуди-

тель

Зарегистрированные случаи заболевания
Общее число 
случаев забо-
левания / под-
твержденных 
/ вероятных

Число случаев 
выздоровления

Число смертельных 
исходов (коэффи-
циент летально-

сти, %)

Демократическая Респу-
блика Конго. Медико-са-
нитарные зоны: Биена, 
Музиенене, Катва, Бутембо 
(провинция Северное 
Киву) [6]

7.02.2021–
03 2021 

Ebola 
virus 12 / 11 / 1 6 6 (50)

Гвинейская Республика 
(префектура Нзерекоре, 
регион Нзерекоре) [7]

14.02.2021–
19.06.2021

Ebola 
virus 23 / 16 / 7 11 12 (52)

Демократическая Респуб-
лика Конго (Мбандак) [8] 23.04.2022 Ebola 

virus
Не уточнено 

/ 2 / – Не уточнено 2 (–)

Республика Гана (области 
Ашанти и Саванна, Запад-
ный регион) [9]

07.07.2022–
16.09.2022

Marburg 
virus 3 / 3 / – 1 2 (67)

Республика Уганда (окру-
га Буньягабу, Джинджа, 
Кагади, Кампала, Кассанда, 
Кьегегва, Масака, Мубенде 
и Вакисо) [10] 

20.09.2022–
11.01.2023

Sudan 
virus 164 / 142 / 22 87 77 (47)

Республика Экваториаль-
ная Гвинея [11]

13.02.2023–
08.06.2023

Marburg 
virus 40 / 17 / 23 5 35 (75 среди под-

твержденных)
Объединенная Республика 
Танзания (район Букоба 
области Кагера) [12]

21.03.2023–
02.06.2023 

Marburg 
virus

9 / 8 / 1 
(индексный 

пациент)
3 6 (67)
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NP, GP, VP24. Нуклеокапсиды ассоциируются с 
латеральной поверхностью клеточной мембраны, 
которая энкапсидирует их, после чего вирионы 
филовирусов высвобождаются на поверхность 
клетки и их выход завершается [2, 25].

Эпидемиология
Филовирусные лихорадки являются зооноза-

ми. В ареал инфекций входят Африка, Южная и 
Центральная Европа, Юго-Восточная Азия, Ки-
тай. Важно отметить, что животное – резервуар 
вирусов – внешне абсолютно здорово, однако вы-
ступает вирусоносителем и вирусовыделителем 
[2, 19]. На сегодняшний день природным резер-
вуаром филовирусов признаны представители от-
ряда рукокрылых (Chiroptera) – крыланы. Ранее 
выдвинуто предположение, согласно которому 
резервуаром инфекции считали летучих мышей, 
отнесенных к этому же отряду. Однако высокая 
восприимчивость последних к филовирусным 
инфекциям, установленная относительно недав-
но, создает основание считать их временными 
хозяевами возбудителей, способными передавать 
инфекцию другим животным [19]. Определение 
антител к филовирусам у некоторых видов лету-
чих мышей рода Rousettus стало причиной рас-
смотрения их в качестве резервуара инфекций 
[5]. У насекомоядных летучих мышей Rousettus 
и Eonycteris в Китае обнаружены генетически 

дивергентные филовирусы, продемонстрировав-
шие 61–99%-ю гомологию с родом Dianlovirus 
[2]. Крыланы – обитающие в тропических ле-
сах плодоядные млекопитающие из семейства 
Pteropodidae (крылановые), внутри которого 
выделены три вида: Hypsignathus monstrosus, 
Epomops franqueti и Myonycteris torquata [4]. Па-
раметры строения крыланов, в частности, длина 
тела до 40 см и масса до 1,5 кг, делают их мясо 
пригодным для использования в пищу, что слу-
жит значимым путем распространения инфекции 
[5]. Эти особенности создают разницу между ле-
тучими мышами и крыланами, поэтому послед-
ние отнесены к отдельному подотряду [19].

Крыланы и летучие мыши выделяют вирус в 
окружающую среду со слюной, мочой, испражне-
ниями. Крыланы сбрасывают с деревьев недоеден-
ные фрукты, подбираемые другими животными 
(например, антилопами), которых люди отлавли-
вают на пропитание. Широкое распространение 
получает приготовление разнообразных блюд не-
посредственно из крыланов [4, 19]. Человек, выс-
шие приматы (Anthropoidea), дикобразы, антилопы 
выступают промежуточными хозяевами вирусов. 
Подчеркивается, что заражение именно человека 
и приматов приводит к развитию геморрагической 
лихорадки, которая характеризуется высоким по-
казателем летальности [2, 19]. В популяции при-
матов наибольшей чувствительностью к возбуди-

Таблица 2. Таксономия семейства Filoviridae

Table 2. Taxonomy of Filoviridae family 

Название рода Название вида Название вируса (сокращение)

Orthoebolavirus

Orthoebolavirus bombaliense Bombali virus (BOMV)
Orthoebolavirus bundibugyoense Bundibugyo virus (BDBV)
Orthoebolavirus restonense Reston virus (RESTV)
Orthoebolavirus sudanense Sudan virus (SUDV)
Orthoebolavirus taiense Tai Forest virus (TAFV)
Orthoebolavirus zairense Ebola virus (EBOV)

Orthomarburgvirus Orthomarburgvirus marburgense Marburg virus (MARV)
Ravn virus (RAVV)

Cuevavirus Cuevavirus lloviuense Lloviu virus (LLOV)
Dianlovirus Dianlovirus menglaense Měngla virus (MLAV)
Striavirus Striavirus antennarii Xīlǎng virus (XILV)

Thamnovirus
Thamnovirus kanderense Kander virus (KNDV)
Thamnovirus percae Fiwi virus (FIWIV)
Thamnovirus thamnaconi Huangjiāo virus (HUJV)

Tapjovirus Tapjovirus bothropis Tapajos virus (TAPV)
Oblavirus Oblavirus percae Oberland virus (OBLV)
Loebvirus Loebvirus percae Lotschberg virus (LTBV)

Примечание. Lloviu virus обнаружен в 2002 г. в пещере Куэва-де-Вилья-Лус в Испании у летучих мышей Miniopterus 
schreibersii [13, 16, 18] и считается не патогенным для человека [4, 19, 20]. Род Loebvirus предложен для рассмотрения летом 
2023 г. и нуждается в оценке Международного комитета по таксономии вирусов [17].
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телю обладают представители человекообразных 
обезьян, в частности гориллы Gorilla gorilla и 
шимпанзе Pan troglodytes [5].

Выделяют следующие механизмы передачи 
филовирусных инфекций человеку: контактный, 
фекально-оральный и аспирационный. Меха-
низм первичного инфицирования реализуется 
при контакте с выделениями зараженных живот-
ных или при употреблении в пищу их мяса [2]. 
Часто не представляется возможным определить 
условия, при которых произошло инфицирова-
ние самого первого больного [4]. В дальнейшем 
распространение инфекции среди людей проис-
ходит при непосредственном контакте с кровью 
и другими жидкостями и выделениями больного. 
Кроме того, заражению способствует контакт с 
предметами, контаминированными вирусом [4]. 
Установлено, что наиболее тяжелые быстропро-
грессирующие формы лихорадок развиваются 
при использовании нестерильного медицинского 
инструментария [3]. Известно, что участие в тра-
диционных похоронных ритуалах (особенно при 
условии пренебрежения мерами безопасности 
при захоронении) также способствует распро-
странению инфекции ввиду высокой контагиоз-
ности тел умерших [3, 4]. К возможным путям 
распространения филовирусов отнесен воздуш-
но-капельный [2, 3, 26]. К.В. Жданов и соавт. от-
мечают повышение вероятности заражения при 
выделении мокроты в ходе кашля и чихания на 
расстоянии примерно 1 м [4]. Большое значение 
в эпидемиологическом плане приобрело обнару-
жение вирионов филовирусов в слезной и семен-
ной жидкостях, в ткани печени, полученной при 
биопсии, по истечении нескольких недель и даже 
месяцев после клинического выздоровления. 
Данная находка создает необходимость тщатель-
ного наблюдения за реконвалесцентами [2].

Интерес представляет систематизация вспы-
шек филовирусных инфекций, представленная 
в исследовании М.Ю. Щелканова и соавт. Авто-
рами выделены спелеологический, лесной, дере-
венский и городской типы вспышек [19]. Важной 
отличительной чертой эпидемий филовирусных 
лихорадок выступает способность возбудите-
ля даже после однократного заражения челове-
ка спровоцировать масштабную вспышку ввиду 
реализации контактного пути распространения 
инфекции [5]. Д.В. Транквилевский и соавт. под-
черкивают необходимость сплоченной деятель-
ности государственных структур, направленной 
на эпидемиологический надзор и контроль [27].

Патогенез
Входными воротами инфекции служат по-

врежденная кожа (в том числе микротравмы), 

слизистая оболочка дыхательных путей, полости 
рта, глаз [2–4]. Макрофаги, моноциты и дендрит-
ные клетки являются первичными мишенями 
филовирусов. Именно эти клетки, по лимфати-
ческим сосудам мигрируя в регионарные лимфа-
тические узлы и высвобождая вирусы в систему 
кровообращения, инициируют диссеминацию 
и инфицирование резидентных макрофагов пе-
чени, селезенки, лимфатических узлов и других 
органов системы мононуклеарных фагоцитов 
[4, 28–30]. В названных органах происходят ре-
пликация и накопление филовирусов, после чего 
множество инфицированных клеток мигрирует 
в кровь с развитием виремии и проникновением 
вирусов в другие органы и ткани [4]. В селезенке 
и лимфоузлах возникают множественные некро-
зы фолликулов, зачастую сочетающиеся с гипер-
плазией элементов ретикулоэндотелия [2, 29]. К 
органам-мишеням «второго порядка», в клетки 
которых филовирусы поступают из крови, от-
носятся печень, надпочечники, органы желудоч-
но-кишечного тракта, скелетные мышцы, почки 
и головной мозг [28]. Наибольшим тропизмом 
филовирусы обладают к клеткам коркового слоя 
надпочечников и эндотелия сосудов, гепатоци-
там, фибробластам, нескольким типам эпители-
альных клеток [4]. Повреждение органов-мише-
ней проявляется в генерализованных очаговых 
некрозах с элементами воспаления, диффузными 
геморрагиями. В целом тип поражения, ассоци-
ированного с филовирусами, можно обозначить 
как «разжижение» тканей [2, 4]. Поражение гепа-
тоцитов приводит к нарушению белково-синтети-
ческой функции печени, в частности, к снижению 
выработки факторов свертывания крови, что про-
является коагулопатией. Инфицированные моно-
циты и макрофаги сверхэкспрессируют тканевый 
фактор, активируя каскад свертывания крови, что 
приводит к диссеминированному внутрисосуди-
стому свертыванию (ДВС) крови [4, 31]. Некроз 
коркового вещества надпочечников обусловлива-
ет недостаток ферментов, необходимых для син-
теза кортикостероидов. В результате сниженного 
синтеза глюко- и минералокортикоидов развива-
ются артериальная гипотензия, гипонатриемия 
и гиповолемия [4]. В терминальной стадии за-
болевания вследствие неуправляемого действия 
воспалительных цитокинов происходит повреж-
дение эндотелиоцитов, что приводит к выходу 
жидкости из сосудистого русла и усугублению 
гиповолемии [42, 8].

Механизмы реализации иммунного ответа 
макроорганизма, приводящие к изменениям на 
молекулярном уровне, в настоящее время неиз-
вестны. Однако установлено, что в основе инфек-
ционного процесса, склонного к генерализации 
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с системным поражением, лежит аберрантная 
выработка провоспалительных цитокинов [28]. 
Патогенность филовирусов обусловлена их спо-
собностью к быстрой репликации, секрецией 
вирусного GP и лизисом клеток системы моно-
нуклеарных фагоцитов. Цитокины (ФНО-α, ИЛ-1, 
ИЛ-6, ИЛ-8, хемокины), высвобождающиеся в 
кровь из фагоцитов, эндотелиальных и тучных 
клеток, разрушенных филовирусами, стимулиру-
ют иммунный ответ хозяина. Происходит актива-
ция системы Т-лимфоцитов, каскадно активирует-
ся система комплемента; в инфекционный процесс 
вовлекается свертывающая система крови [2]. 
Следует отметить, что клетки организма остаются 
жизнеспособными и функционально активными 
и после репликации в них вируса. Однако в ходе 
высвобождения новых вирионов из клеток вирус-
ный GP фиксируется на наружной поверхности 
клеточной мембраны, становясь «мишенью» для 
Т-лимфоцитов. Последние атакуют GP, тем самым 
разрушая собственные клетки организма с форми-
рованием зон некроза и большей продукцией про-
воспалительных цитокинов [2].

Развивающийся на фоне иммунной дисре-
гуляции «цитокиновый шторм» способствует 
углублению нарушений на уровне микроцирку-
ляции, гемодинамики, гемостаза и метаболизма 
[2, 29]. Активация Т-лимфоцитов, нейтрофилов, 
тромбоцитов вновь приводит к нерегулируемому 
выбросу в кровь воспалительных цитокинов и 
других биологически активных веществ, способ-
ствуя тем самым становлению «порочного круга» 
патогенеза филовирусных лихорадок. Прогресси-
рует инфекционно-токсический шок [2]. Особая 
роль в патогенезе отведена ФНО-α. Как отмечено 
выше, именно лимфоидная ткань наиболее под-
вержена некрозу и истощению, поскольку инфи-
цируется первой. Данная особенность обуслов-
ливает прогрессирующую лимфопению, однако 
лимфоциты не инфицируются. Снижение их ко-
личества обусловлено апоптозом. Предполагают, 
что ФНО-α, связанный с проапоптотическими 
лигандами, усиливает апоптоз [4, 21, 30]. Кроме 
того, обнаружено прямое угнетающее воздей-
ствие филовирусного гликопротеина на лимфо-
циты. Три параллельных процесса – апоптоз лим-
фоцитов некротизированной ткани, подавление 
функций лимфоцитов и активация сохранных 
лимфоцитов с выработкой цитокинов, развива-
ющиеся одновременно, обусловливают несовер-
шенство иммунного ответа [4].

Клиническая картина
В течении инфекционного процесса выде-

ляют три периода [2, 28]: продромальный, или 
период инициации, период генерализации и тер-

минальный период, или исход заболевания. Ин-
кубационный период зависит от особенностей 
конкретного возбудителя и пути воздействия, до-
стигает 3–21 суток, в среднем длится от 5–8 до 
10 суток [2, 4, 28]. Продромальный период клини-
чески неспецифичен и характеризуется возник-
новением гриппоподобного синдрома на 1–4-е 
сутки с момента заражения. К основным прояв-
лениям относятся лихорадка и озноб, головная 
и мышечно-суставная боль, астения, анорексия. 
В 50–75 % случаев развиваются желудочно-ки-
шечные симптомы, в частности, тошнота, рвота 
и диарея [2, 4, 28].

Второй период заболевания, обозначенный 
В.А. Маркиным как период генерализации, в 
работе L.C. Dupuy et al. условно подразделен на 
раннюю и позднюю фазы. В целом продолжается 
с 5-х по 13-е сутки [2, 28]. Ранняя фаза заболе-
вания характеризуется усугублением желудоч-
но-кишечных симптомов: появляется боль в жи-
воте, усиливаются рвота и диарея, что приводит 
к выраженной дегидратации. Возможны боль в 
груди, одышка, затрудненное глотание, судорож-
ный синдром [28]. Поздняя фаза генерализации 
наступает по истечении первой недели с момента 
заболевания и отличается возникновением ма-
куло-папулезной сыпи – характерного признака 
филовирусной инфекции. Сыпь покрывает кожу 
шеи, лица, верхних конечностей и склонна к 
шелушению. Развивается геморрагический син-
дром, проявляющийся петехиями и экхимозами, 
кровотечением из десен, субконъюнктивальным 
кровоизлиянием, меленой, кровавой рвотой или 
кашлем, мокнутием из мест венепункции. В ряде 
случаев возникает неврологическая симптомати-
ка и изменяется психический статус пациента: 
характерны энцефалит, спутанность сознания, 
бред, раздражительность. Выражены лимфадено-
патия и отечный синдром [2–4, 28].

Клиническая картина терминального пери-
ода филовирусных инфекций разворачивается с 
13–14-х суток от начала заболевания. Характер 
иммунного ответа, тяжесть поражения функцио-
нальных систем и эффективность проводимого 
лечения определяют исход патологического про-
цесса [2]. Характерны тяжелый ДВС-синдром, 
при котором одновременно возникают некупиру-
емые носовые, маточные, желудочно-кишечные 
кровотечения, и прогрессирующий синдром поли-
органной недостаточности. В крайне тяжелой ситу-
ации развивается инфекционно-токсический шок, 
и смерть пациента наступает в течение 7–16 дней, 
наиболее часто – в течение 8–9-го дня [2–4, 28, 31].

В случае раннего и сильного иммунного от-
вета с нарастанием уровня специфических имму-
ноглобулинов классов M и G возможно выздоров-
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ление пациента. Важным его признаком является 
прекращение лихорадки в период между 6-м и 
11-м днем заболевания [4]. Период реконвалес-
ценции может продолжаться 3–4 недели [3]. M.S. 
Bramble et al. удалось определить у выздоровев-
ших от лихорадки Эбола сывороточные нейтра-
лизующие антитела не только против видов рода 
Orthoebolavirus, но и против MARV [32].

Устойчивая и неконтролируемая активация 
иммунного ответа и воспаление, которые про-
грессировали в период разгара заболевания, по-
сле устранения виремии оставляют отдаленные 
клинические последствия у реконвалесцентов 
[28]. К таким последствиям относятся астениче-
ский синдром, мышечно-суставная боль, алопе-
ция, снижение слуха и шум в ушах, ухудшение 
памяти, тревожно-депрессивный синдром, сексу-
альная дисфункция. Наиболее частыми осложне-
ниями филовирусных геморрагических лихора-
док являются миелит, увеит, гепатит и психоз [3, 
4, 28]. В исследовании P.C. Henwood et al. дана 
оценка характера течения филовирусных ин-
фекций у беременных пациенток на примере за-
болевания лихорадкой Эбола. Ранее выдвинутое 
предположение о том, что беременные женщины 
подвергаются более высокому риску смерти, не 
подтверждено; среди 59 беременностей, проте-
кавших с лихорадкой Эбола, 47 случаев (80 %) 
составили мертворождения или выкидыши; в 12 
случаях (20 %) наблюдалось живорождение, од-
нако все новорожденные умерли в течение пер-
вых 19 дней жизни [33].

Диагностика
Филовирусы отнесены к возбудителям I груп-

пы биологической опасности. В настоящее время 
ведется разработка методов быстрой доступной 
диагностики, которые должны быть воспроизво-
димы в полевых условиях [13, 34]. Главным ме-
тодом диагностики филовирусных инфекций слу-
жит ПЦР с обратной транскрипцией (ОТ-ПЦР) в 
режиме реального времени. Метод обладает вы-
сокой чувствительностью и специфичностью в 
идентификации вирусной РНК [13, 35].

В конце 2014 г. компания Altona GmbH пред-
ставила набор для ОТ-ПЦР RealStar® Filovi-
rus Screen RT-PCR Kit и набор для определения 
только вируса Заир – RealStar® Zaire Ebolavirus 
RT-PCR Kit, одобренные ВОЗ [31, 36]. Набор 
RealStar® Filovirus Screen RT-PCR Kit предна-
значен для определения широкого спектра фило-
вирусов: EBOV, SUDV, TAFV, BOMV, RESTV, 
MARV, RAVV. РНК-вирусы отличаются значи-
тельной генетической изменчивостью, что за-
трудняет их обнаружение. Для решения данной 
проблемы применяются специфические прайме-

ры, направленные на консервативную область 
вирусного гена L [13, 34]. T. Rieger et al. отмеча-
ют, что оба набора были апробированы в полевых 
условиях в период вспышки лихорадки Эбола в 
Западной Африке. Установлено, что наборы Fi-
lovirus Screen позволяют выявлять заявленные 
вирусы и демонстрируют высокую аналитиче-
скую чувствительность [34]. Зарегистрированы 
системы «Амплисенс EBOV(Zaire)-Fl» (2014 г.) 
и ОМ-Скрин-Эбола Заир/Эбола Судан/Марбург-
РВ (2016 г.), продемонстрировавшие высокую 
диагностическую ценность [36]. Наряду с тради-
ционной методикой ОТ-ПЦР возможно исполь-
зование автоматической ОТ-ПЦР, которая позво-
ляет производить анализ без участия оператора. К 
одобренным ВОЗ относятся система GeneExpert 
Ebola assay (США) и наборы FilmArray NGDS 
BT-E и FilmArray Biothreat-E test (США) [36].

В качестве метода, который способен проде-
монстрировать высокую эффективность в диа-
гностике филовирусных инфекций, также рассма-
тривался ИФА. Однако опытным путем отмечены 
ограничения его применения. Установлено, что 
IgM начинают выявляться у подавляющего числа 
пациентов на 10–29-е сутки после клинической 
манифестации. IgG определяются с 19-х суток и 
до 749-х суток после развития клинической кар-
тины, к моменту возможной смерти пациента. 
Подобные особенности иммунного ответа обус-
ловливают необходимость постановки ИФА в 
оптимальное время с целью снижения доли лож-
ноотрицательных результатов. Кроме того, иссле-
дование требует проведения работ в лаборатори-
ях с BSL-4 (Biosafety level 4), что крайне дорого 
для стран, эндемичных по филовирусным лихо-
радкам [36]. Исходя из особенностей применения 
ИФА, сегодня метод относят к скрининговым для 
изучения сероконверсии в популяции, применяют 
для подтверждения диагноза или при ретроспек-
тивной диагностике [36]. Однако в 2020 г. ФБУН 
«Государственный научный центр вирусологии и 
биотехнологии (ГНЦ ВБ) “Вектор”» представил 
сведения о получении рекомбинантных плазмид, 
которые содержат гены, кодирующие главные 
антигенные детерминанты вируса Марбург – бел-
ки VP40, NP и GP. По мнению авторов, возмож-
но применение полученных белков для создания 
препаратов моноклональных антител, необходи-
мых для построения тест-систем для ИФА [37].

Особое значение придается вопросу под-
держания и сохранения штаммов филовирусов, 
используемых для создания диагностических и 
медицинских иммунобиологических препаратов. 
На базе Республиканского научно-практического 
центра эпидемиологии и микробиологии (Бело-
руссия) восстановлен EBOV, который долгое вре-
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мя хранился в Специализированной коллекции, с 
использованием перевиваемой культуры клеток 
Vero Е6. При исследовании выделенного вируса 
установлены его инфекционная активность и ау-
тентичность [38]. Исследование M.M. Neto et al. 
сконцентрировано на оценке лиофилизации как 
эффективного метода долговременного хранения 
филовирусов. Авторы отмечают, что лиофилизи-
рованные псевдотипические вирусы способны 
храниться в бытовом холодильнике не менее двух 
лет; возможно транспортировать вирусный мате-
риал при комнатной температуре даже в теплом 
климате. С такими вирусами безопасно обра-
щаться при исследовании тропизма, при оценке 
вакцин или проведении серологического надзора. 
Кроме того, метод может заменить мощные мо-
розильники (–70/80 °C) и дорогостоящую транс-
портировку [35].

Лечение
Терапия филовирусных инфекций традици-

онно подразделяется на этиотропную и пато-
генетическую. С целью ликвидации вирусного 
воздействия в последнее время применяются 
моноклональные антитела против вирусного GP. 
ВОЗ рекомендованы два препарата [13]: mAb114 
(ансувимаб, эбанга) – полностью человеческое 
моноклональное антитело, связывающее рецеп-
торы GP и блокирующее его контакт с рецепто-
рами NPC-1; REGN-EB3 (инмазеб) – комбинация 
полностью человеческих моноклональных анти-
тел атолтивимаба (REGN3470), мафтивимаба 
(REGN3479) и одесивимаба (REGN34 7 1), на-
правленных непосредственно против гликопро-
теина. A. Sprecher et al. сообщили, что комбина-
ция MBP431 (коктейль из двух моноклональных 
тел) и ремдесивира обеспечивает защиту, которая 
превосходит любое лечение в отдельности [39]. В 
ФГБУ «Национальный исследовательский центр 
эпидемиологии и микробиологии имени почет-
ного академика Н.Ф.Гамалеи» Минздрава Рос-
сии получена панель моноклональных антител, 
специфически связывающихся с гликопротеином 
EBOV. В ходе проведения непрямого ИФА ото-
браны два наиболее перспективных клона по-
следних – 2c8 и 6g3. Установлено, что внутривен-
ное введение смеси указанных моноклональных 
антител в дозе 50 мг/кг через 24 ч после инфи-
цирования обеспечивает 100%-ю выживаемость 
нечеловеческих приматов [40].

Противовирусной активностью обладает ряд 
природных субстанций, которые блокируют взаи-
модействие филовирусов с клеточной мембраной 
хозяина [41]. Н.Н. Беседнова и соавт. отмечают, 
что наибольшей активностью отличаются лек-
тины из морских гидробионтов: циановирин-N 

(CVN), выделенный из цианобактерий Nostoc 
ellipsosporum, и сцитовирин (SVN), мономерный 
белок из цианобактерии Scytonema varius [42]. 
Заслуживает внимания возможность применения 
групп препаратов, которые первоначально пред-
назначены для лечения заболеваний иного про-
филя. В частности, такие психотропные средства, 
как трифлюоперазин, хлорпромазин, аденозины 
и др., ингибируют филовирусную репликацию, 
стимулируют интерфероногенез, хотя и не об-
ладают вирулицидным действием [41]. Блокатор 
кальциевых каналов бепридил демонстрирует 
антифиловирусную активность в мышиной мо-
дели болезни Марбург [43]. Антиаритмические 
препараты амиодарон, дронедарон, верапамил 
также подавляют проникновение филовирусов 
в клетку. Особое внимание уделяют амиодарону 
и его метаболиту – MDEA, механизм действия 
которых основан на нарушении эндосомального 
процессинга [44, 45].

Канадская биофармацевтическая компания 
Tekmira Pharmaceutical Corp. разработала пре-
парат TKM-Ebola – комбинацию интерфери-
рующих РНК, которые нацелены на L-протеин 
РНК-полимеразы вируса, VP24 и VP35 [13, 46]. 
F. Wrensch et al. отметили, что трансмембранные 
белки, индуцированные интерфероном (IFITM), 
могут ограничивать проникновение ортоэболави-
русов [47]. Патогенетическая терапия заключает-
ся в устранении проявлений ДВС-синдрома, ин-
токсикационного и геморрагического синдромов, 
а также в профилактике ассоциированных инфек-
ций и повышении иммунорезистентности [46].

Профилактика
Преобладающим в последние годы направле-

нием конструирования вакцин для профилактики 
филовирусных инфекций является построение 
вакцины на основе вирусного вектора [13, 26, 41, 
46,]. Именно вектор (а не специфический анти-
генный материал) в составе вакцин определяет 
характеристики препарата, тип и напряженность 
формируемого иммунитета, безопасность и тех-
нологию производства [41].

Для экстренной иммунопрофилактики болез-
ни, вызванной вирусом Эбола (БВВЭ), разрабо-
тана вакцина Ervebo, одобренная ВОЗ в 2019 г. 
Препарат изготовлен на основе рекомбинантного 
вируса везикулярного стоматита (rVSV-ZEBOV) 
и продемонстрировал 100%-ю эффективность в 
ходе клинических исследований, проводивших-
ся с участием 7651 добровольца в 2014–2016 гг. 
в Гвинейской Республике во время эпидемии 
БВВЭ. rVSV-ZEBOV оказывала действие по исте-
чении 6–21 суток после иммунизации. Результа-
тивной оказалась неотложная вакцинация Ervebo 
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3775 человек. Титры специфических иммуногло-
булинов достигали максимальных значений на 
28-е сутки после введения препарата. Важно, что 
вакцина эффективна только против вирусов вида 
Orthoebolavirus zairense [48].

В 2021 г. ВОЗ одобрила двухкомпонентную 
векторную вакцину Zabdeno/Mvabea. Это един-
ственный вакцинный препарат против БВВЭ, 
разрешенный к применению у детей от 1 года. 
Компонент Zabdeno построен на базе рекомби-
нантного аденовируса человека 26-го серотипа 
и несет ген гликопротеина EBOV. Компонент 
Mvabea включает преобразованные вирусные ча-
стицы осповакцины Анкара и несет гены глико-
протеинов EBOV, SUDV, нуклеопротеинов TAFV 
и MARV. Введение Zabdeno и Mvabea произво-
дится в режиме прайм-буст, интервал составляет 
8 недели. В I фазу клинических испытаний вакци-
ны у взрослых (США, Великобритания, Африка) 
определили высокий титр специфических имму-
ноглобулинов при схеме вакцинации с промежут-
ком в 29 и 57 суток. Иммуногенность и безопас-
ность препарата у детей установили в III фазе 
испытаний (Сьерра-Леоне, 2017–2018 гг.) [48]. 
В Китае изобретена и одобрена к применению 
вакцина на базе рекомбинантного аденовируса 
человека 5-го серотипа (Ad5-EBOV). В ходе кли-
нических испытаний в Сьерра-Леоне установле-
но, что специфический иммунный ответ опреде-
ляется по истечении 14 суток после однократной 
иммунизации. Широкое применение препарата 
может быть ограничено ввиду наличия в популя-
ции предсуществующего иммунитета к Ad5 [48].

В Российской Федерации зарегистрирована 
вакцина на основе пептидных антигенов «Эпи-
ВакЭбола», разработанная в ФБУН ГНЦ ВБ 
«Вектор» Роспотребнадзора. Активными компо-
нентами препарата выступают химически синте-
зированные эпитопные фрагменты гликопротеина 
EBOV, адсорбированные на гидроксиде алюми-
ния [48–51]. В ходе I фазы клинических исследо-
ваний установлено, что двукратное введение пре-
парата в дозе 100 мкг/0,5 мл с интервалом в 21 
день приводит к наибольшему числу положитель-
ных сероконверсий и у 85 % добровольцев через 
14 суток после второй вакцинации определяются 
специфические иммуноглобулины [49].

В России зарегистрированы также векторные 
вакцины против БВВЭ «ГамЭвак» и «ГамЭвак-
Комби» («ГамЭвак-Лио» – лиофилизированная 
форма), разработанные в ФГБУ «Националь-
ный исследовательский центр эпидемиологии 
и микробиологии имени почетного академика 
Н.Ф.Гамалеи» Минздрава России. В отличие от 
«ГамЭвак», которая построена только на базе 
рекомбинантного Ad5, вакцина «ГамЭвак-Ком-

би» двухкомпонентная: в основе праймирую-
щего компонента – рекомбинантный вирус ве-
зикулярного стоматита (VSV), бустирующего 
компонента – рекомбинантный Ad5. Прайм-буст-
иммунизация предупреждает возможный пред-
существующий ответ к Ad5. «ГамЭвак-Комби» 
прошла клинические исследования I–II (Россия) 
и III фаз (Гвинейская Республика), вызвав напря-
женный специфический иммунный ответ у 100 % 
добровольцев [48, 52].

В ФГБУ «48 ЦНИИ» Минобороны России 
разработан иммуноглобулин против лихорадки 
Эбола, который ранее состоял в Государствен-
ном реестре лекарственных средств (1996, ре-
гистрационное удостоверение № 96/309/123/8). 
Препарат получен из сыворотки лошадей, имму-
низированных EBOV [53, 54]. И.В. Борисевич и 
соавт. отмечают, что, несмотря на выраженную 
анафилактогенность препарата, его применение 
эффективно и обоснованно в ситуациях высокого 
риска заражения при следовании рекомендациям 
по предварительной десенсибилизации (если это 
необходимо) [53].

Заключение
Для преодоления ранее существовавшей но-

менклатурной несогласованности в названиях ро-
дов, видов и отдельных представителей филови-
русов утверждена последняя версия таксономии 
(МКТВ, 2023). Лечение филовирусных инфекций 
базируется на разработке и применении монокло-
нальных антител: ВОЗ рекомендованы препараты 
ансувимаб (эбанга) и инмазеб. Исследуется тера-
певтическая эффективность лектинов из морских 
гидробионтов, психотропных и кардиотропных 
препаратов, интерферирующих РНК. Высокую 
эффективность демонстрируют одобренные для 
применения ВОЗ векторные вакцины Ervebo и 
Zabdeno/Mvabea, а также вакцины «ЭпиВакЭбо-
ла», «ГамЭвак» и «ГамЭвак-Комби», разработан-
ные и зарегистрированные на территории Рос-
сийской Федерации.
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