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РЕЗЮМЕ. Высокая распространенность герпесвирусной инфекции среди женщин репродуктивного возраста 
и возможностью латентного течения с последующей реактивацией диктует важность изучения морфологических 
изменений плаценты, возникающих при инфицировании вирусами простого герпеса (ВПГ) 1 и 2 типов. Статья 
посвящена морфологической характеристике изменений плаценты при герпесвирусной инфекции и ее связи с раз-
витием перинатальной патологии у плода. Описаны микроскопические признаки, позволяющие заподозрить гер-
петическое поражение плаценты: хронический виллит, интервиллузит, васкулит, очаговый некроз ворсин, 
деструкция трофобласта, поражение клеток Кащенко-Гофбауэра и образование гигантских многоядерных клеток 
с вирусными включениями (ВПГ-клетки Каудри типа В). Проанализированы отличия между ВПГ-1 и ВПГ-2 в за-
висимости от степени выраженности воспалительно-деструктивных, сосудистых изменений, а также клинических 
последствий внутриутробного инфицирования. Отмечена большая нейротропность и склонность к генерализации 
инфекции ВПГ-2 в сравнении с ВПГ-1. В процессе подготовки использовались публикации, размещенные в меж-
дународных и российских научных базах данных, включая PubMed, eLibrary и Google Scholar. Для поиска исполь-
зовались ключевые слова: герпетический плацентит, интервиллузит, фунникулит, placental pathomorphology, 
fetoplacental insufficiency, связь с перинатальной патологией и их сочетания на русском и английском языках. 

Ключевые слова: хроническая герпесвирусная инфекция, вирус простого герпеса 1 и 2 типа, плацента, морфо-
логическая характеристика, внутриутробная инфекция.  
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SUMMARY. High prevalence of herpes-virus infection among women of reproductive age and the possibility of latent 

persistence with subsequent reactivation highlight the importance of studying the morphological changes in the placenta 
that arise when infected with herpes simplex viruses (HSV) types 1 and 2. This article provides a morphological charac-
terisation of placental alterations in herpesvirus infection and their association with the development of perinatal pathology 
in the fetus. Microscopic features that allow suspicion of herpetic placental involvement are described: chronic villitis, in-
tervillositis, vasculitis, focal villous necrosis, trophoblast destruction, damage to Kachchenko–Hofbauer cells, and forma-
tion of giant multinucleated cells with viral inclusions (Cowdry type B HSV cells). Differences between HSV-1 and HSV-2 
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are analysed with respect to the severity of inflammatory-destructive and vascular changes, as well as the clinical con-
sequences of intra-uterine infection. A greater neurotropism and propensity for generalised infection of HSV-2 compared 
with HSV-1 is noted. The review was prepared using publications indexed in international and Russian scientific databases, 
including PubMed, eLibrary and Google Scholar. Search terms included: herpetic placentitis, intervillositis, funiculitis, 
placental pathomorphology, fetoplacental insufficiency, association with perinatal pathology and their combinations in 
Russian and English.  

Key words: chronic herpesvirus infection, herpes simplex virus types 1 and 2, placenta, morphological characterization, 
intra-uterine infection.

Особый интерес в изучении влияния инфекций ма-
тери на течение и исходы беременности представляют 
вирусы простого герпеса (ВПГ) 1 и 2 типов [1]. Это 
связано с их широким распространением, способ-
ностью к пожизненной персистенции с периодической 
активизацией при иммунодефицитных состояниях и 
переходом латентных форм в манифестные и генера-
лизованные. ВПГ представляет особую угрозу во 
время беременности, поскольку на фоне физиологиче-
ской иммуносупрессии возможна реактивация латент-
ной инфекции у матери с последующим поражением 
плода посредством трансплацентарной передачи или 
вовлечения оболочек и плаценты в воспалительный 
процесс [2]. Согласно эпидемиологическим данным, в 
2012 году распространённость ВПГ-1 во всём мире со-
ставляла в среднем 67% среди всех возрастов, при этом 
в США серопозитивность к ВПГ-1 среди женщин ре-
продуктивного возраста достигает 63%, а к ВПГ-2 – до 
22% в зависимости от расы и социально-экономиче-
ских факторов [3, 4]. В большинстве случаев хрониче-
ская герпесвирусная инфекция не имеет клинических 
проявлений и не всегда приводит к развитию внутри-
утробной инфекции [5]. Именно поэтому морфологи-
ческое исследование тканей плаценты позволяет 
ретроспективно установить факт перенесённой вирус-
ной инфекции [6]. Выявление специфических патомор-
фологических признаков герпетического поражения 
плаценты может не только служить диагностическим 
критерием, но и указывать на риски возникновения 
неврологических и соматических осложнений у ново-
рожденных. Ранняя идентификация морфологических 
признаков инфицирования ВПГ-1 и ВПГ-2 позволит 
своевременно корректировать тактику наблюдения за 
новорожденным, включая необходимость проведения 
специфического этиотропного лечения [7].  

Таким образом, комплексный анализ существую-
щих данных о патоморфологических нарушениях в 
плаценте при ВПГ-1 и ВПГ-2-инфекции позволяет не 
только обобщить и сопоставить существующие лите-
ратурные данные, но и акцентировать внимание на ди-
агностическом и прогностическом потенциале 
морфологического исследования, как важного инстру-
мента в перинатальной практике врача.  
Функциональное значение плаценты, как барьера 

при герпесвирусной инфекции  
Изучение морфологических изменений плаценты 

при вирусных инфекциях, включая поражения, об-
условленные вирусом простого герпеса, имеют много-

летнюю историю. Существенный вклад в формирова-
ние представлений о структурно-функциональных из-
менениях плаценты при инфицировании вирусами, 
включая ВПГ 1 и 2 типа, внес А.П. Милованов [8]. В 
его фундаментальной монографии подробно рассмот-
рены ключевые механизмы плацентарной недостаточ-
ности, описаны характерные гистологические 
признаки вирусных поражений, включая герпетиче-
ские изменения, и подчеркнута важная роль плаценты, 
как барьерного и иммунорегуляторного органа в си-
стеме «мать-плацента-плод» [8]. 

На протяжении гестации структура и функциональ-
ная активность плаценты претерпевают динамические 
изменения, отражающие адаптацию к потребностям 
плода и условиям организма беременной женщины. В 
патогенезе внутриутробных инфекций, включая ВПГ-
1 и ВПГ-2, плацента играет важную роль за счет по-
явления гемато-плацентарного барьера, 
препятствующего вертикальной передаче вирусов от 
матери к плоду [9]. По данным литературы, инфициро-
вание структурных элементов плаценты встречается 
значительно чаще, чем инфицирование плода. Так, в 
одном из крупных исследований, обобщающих данные 
по различным вирусным агентам, частота инфициро-
вания плаценты составила 78,4 %, тогда как внутри-
утробное инфицирование плода диагностировалось 
лишь в 29,2 % наблюдений, что подчеркивает защит-
ную роль плацентарного барьера в предотвращении 
вертикальной передачи инфекции [10]. В исследовании 
Finger-Jardim F. и соавт. (2014) частота обнаружения 
ВПГ в тканях плаценты составила 9,0 %, при этом ча-
стота неонатальной инфекции у детей, рожденных от 
женщин с отсутствием клинических проявлений ВПГ-
инфекции, не превышала 1,1 % [11].   

Патоморфологические изменения плаценты при 
ВПГ-1 и ВПГ-2  

Проведенные молекулярно-биологические исследо-
вания, направленные на оценку уровня экспрессии ви-
русов простого герпеса в системе 
«мать-плацента-плод», показали, что интенсивность 
инфицирования снижается в направлении от дециду-
альных клеток базальной пластинки к эндотелиальным 
клеткам капилляров терминальных ворсин [12]. Эти 
данные свидетельствуют о наличии противовирусной 
защиты, обеспечиваемой в том числе плацентарными 
макрофагами хориальных ворсин – клетками Кащенко-
Гофбауэра, обладающими фагоцитарной и иммуномо-
дулирующей активностью [12, 13]. Однако при 
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инфицировании ВПГ-1 или ВПГ-2 эффективность этих 
механизмов может быть нарушена, что находит отра-
жение в развитии характерных морфологических из-
менений в плаценте, включая формирование 
герпетического плацентита. Его наличие может свиде-
тельствовать о преодолении вирусом гемато-плацен-
тарного барьера и вероятной реализации 
вертикального пути передачи инфекции от матери к 
плоду, особенно при выраженном воспалительно-де-
структивном процессе [6]. Для него характерно соче-
тание хронического виллита, интервиллузита и 
очагового некроза ворсин [6]. Микроскопически при 
этом в строме терминальных и промежуточных ворсин 
обнаруживается лимфоплазмоцитарная инфильтрация, 
очаговый или диффузный склероз, гиалиноз, а также 
встречаются клетки с гиперхромными ядрами [14-16]. 

При вовлечении в патологический процесс сосудов 
ворсинчатого хориона разного калибра отмечается отек 
субэндотелиального слоя, очаговая или диффузная пе-
риваскулярная инфильтрация, преимущественно лим-
фоидно-гистиоцитарного характера. Стенки сосудов 
утолщаются, подвергаются склерозу, что сопровожда-
ется резким сужением или полной облитерацией их 
просвета. На отдельных участках выявляются при-
знаки деструкции эндотелия с десквамацией эндоте-
лиоцитов и формированием внутрисосудистых 
смешанных тромбов, подвергающихся замещению со-
единительной тканью или обызвествлению. На фоне 
указанных сосудистых нарушений в терминальных и 
промежуточных ворсинах воспалительная реакция 
может сочетаться с выраженными дистрофическими и 
некротическими изменениями, образованием сгустков 
крови в капиллярах, что ведет к нарушению фетопла-
центарной гемодинамики и формированию плацентар-
ной недостаточности, острой или хронической 
внутриутробной гипоксии, которая является одним из 
факторов перинатальной гибели, а также задержки 
внутриутробного роста плода [17, 18].  

Не менее значимой морфологической особен-
ностью плацентита при ВПГ инфекции 1 или 2 типа 
является поражение межворсинчатого пространства в 
виде интервиллузита, для которого характерны отло-
жения фибриноида, выраженные скопления гистиоци-
тов, лимфоцитов с развитием гранулематозной реакции 
[19]. Так же согласно литературным данным в межвор-
синчатом пространстве могут встречаться очаги кро-
воизлияния [17].  

Особое внимание заслуживает вовлечение в пато-
логический процесс клеток Кащенко-Гофбауэра. В ре-
зультате инфицирования данные клетки подвергаются 
некротическим изменениям, утрачивают фагоцитар-
ную и иммуномодулирующую активность, что ослаб-
ляет защитную функцию гемато-плацентарного 
барьера и способствует персистенции герпесвирусной 
инфекции [20].  

В контексте герпетического поражения плаценты, 
наряду с воспалительно-деструктивными и сосуди-
стыми изменениями, особое внимание, согласно дан-

ным ряда исследований, заслуживает трофобласт. В 
эмбриогенезе трофобласт дифференцируется на два 
слоя: цитотрофобласт или слой Лангханса (внутренний 
слой мононуклеарных клеток) и синцитиотрофобласт 
(наружный симпластный слой), последний формирует 
наружную поверхность ворсин. Эти слои выполняют 
ключевые функции: барьерную, трофическую и имму-
норегуляторную, обеспечивая взаимодействие между 
организмом матери и плода [21]. В норме к 12 неделе 
беременности цитотрофобластический слой в значи-
тельной степени истончается, и в ряде участков вор-
синчатого дерева представлен лишь синцитием. Тем не 
менее, при патологических состояниях, включая ВПГ-
инфекцию, могут сохраняться и пролиферировать 
клетки цитотрофобласта. В экспериментальных иссле-
дованиях показано, что именно цитотрофобласт обла-
дает большей чувствительностью к инфицированию 
вирусом простого герпеса типов 1 и 2, что связывают 
с повышенной экспрессией рецептора HVEM (Herpes-
Virus Entry Mediator), члена суперсемейства рецепто-
ров фактора некроза опухоли, способного 
взаимодействовать с гликопротеином D вируса и обес-
печивать его проникновение в клетку [22, 23]. При 
микроскопическом исследовании плацент при герпе-
свирусной инфекции отмечается десквамация синци-
тиотрофобласта и формирование «синцитиальных 
почек». При этом в строме ворсин может увеличи-
ваться количество фибробластов с последующим раз-
витием склероза [6].  

Наряду с этим в плаценте при микроскопическом 
исследовании выявляются многоядерные гигантские 
клетки трофобласта с характерными вирусными 
включениями, известные как ВПГ-клетки Кауди типа 
B. Эти включения считаются характерным, но не па-
тогномоничным гистологическим признаком герпесви-
русной инфекции, поскольку подобные 
морфологические структуры могут наблюдаться и при 
других вирусных заболеваниях. Частота их выявления 
варьирует от 1 до 5% в сериях наблюдений с подтвер-
жденной ВПГ-инфекцией у новорожденных, в зависи-
мости от метода фиксации и окрашивания ткани. Они 
имеют вид эозинофильных участков матового стекла в 
ядрах с периферическим уплотнением хроматина. При 
гистологическом исследовании их можно обнаружить 
в синцитиотрофобласте, клетках амниотического эпи-
телия, децидуальной ткани и хориона [20]. 

В дополнение к вышеописанным изменениям тро-
фобласта и структуры хориальных ворсин, следует от-
метить, что при инфицировании ВПГ-1 и ВПГ-2 
зачастую вовлекается и децидуальная ткань, формируя 
основу хронического децидуита [24]. Данный воспали-
тельный процесс сопровождается выраженной лимфо-
цитарной инфильтрацией базальной пластинки, 
появлением крупных децидуальных клеток с гипер-
хромными ядрами, отеком, фиброзом и очаговой каль-
цификацией [14-16].  

При восходящем пути заражения вирусом простого 
герпеса морфологические изменения, как правило, вы-
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являются в плодных оболочках и пуповине. Одним из 
характерных проявлений восходящей герпетической 
инфекции является хронический хориоамнионит, для 
которого типично наличие гигантских многоядерных 
клеток, лимфоцитарной инфильтрации с примесью 
плазматических клеток, а в ряде случаев – очагов нек-
роза [20, 25]. Помимо этого, в артериях и вене пупо-
вины также возникает острый или хронический 
воспалительный процесс с развитием фунникулита, 
флебита или артериита, что сопровождается повреж-
дением эндотелия, отеком интимы и образованием 
тромбов в просвете сосудов. Указанные изменения от-
ражают активацию фетального воспалительного ответа 
(FIRS) и, согласно данным литературы, ассоциированы 
с повышенным риском неблагоприятных перинаталь-
ных исходов, таких как преждевременные роды, хро-
ническая или острая внутриутробная гипоксия, а также 
антенатальная гибель плода [26]. 

Одновременное присутствие трех ключевых при-
знаков – хронического виллита, интервиллузита, оча-
гового некроза ворсин, совместно с выявлением 
внутриядерных вирусных включений в клетках под-
тверждает активную репликацию вируса и может рас-
цениваться, как герпетический плацентит [6].   

Анализ отличий морфологических изменений 
между ВПГ-1 и ВПГ-2  

Несмотря на общие черты морфологических изме-
нений при инфицировании ВПГ-1 и ВПГ-2, некоторые 
различия были описаны в ряде патоморфологических 
и клинических наблюдений. В таблице ниже представ-
лены основные отличия поражения плаценты при раз-
личных серотипах герпесвируса, выявленные по 
результатам гистологических исследований. Отмеча-
ется несколько большее сродство ВПГ-1 к клеткам ам-
ниона и синцитиотрофобласта, тогда как ВПГ-2 чаще 
выявлялся в базальных отделах ворсин и децидуаль-
ных клетках. В клинических наблюдениях у матерей с 
ВПГ-2 инфекцией герпетические плацентиты часто 
протекали тяжелее, сопровождаясь более обширным 
некрозом ворсин, хотя статистически значимого разли-
чия по степени выраженности воспаления между ВПГ-
1 и ВПГ-2 не установлено [6, 7]. В целом, тропизм 
ВПГ-1 и ВПГ-2 относительно плаценты во многом сов-
падает: оба вируса поражают сходные клеточные ми-
шени (трофобласт, стромальные клетки ворсин 
хориона, децидуальную ткань), и оба вируса способны, 
как к гематогенному, так и к восходящему пути инфи-
цирования.

Серотип Морфологические особенности
Преобладающая  

локализация
Клинические  
особенности

Источник

ВПГ-1

Хронический виллит с лимфо- 
гистиоцитарной инфильтрацией, 

очаговый некроз, деструкция  
синцитиотрофобласта, васкулит

Амнион,  
синцитиотрофобласт

Менее тяжелое течение, 
низкий риск  

генерализации  
инфекции

Deftereou T.E.  
и соавт.  

(2022) [6]

ВПГ-2

Виллиты с фибриноидным  
некрозом, хориодецидуит,  

макрофагально-лимфоцитарная 
инфильтрация, васкулит

Базальные отделы  
ворсин,  

децидуальная ткань

Тяжелое течение,  
высокий риск  

неврологических  
осложнений

Smith А.Е.  
и соавт.  

(2020) [7]

Таблица 
Характер патоморфологических изменений плаценты при ВПГ-1 и ВПГ-2

Внутриутробная инфекция, вызванная ВПГ-1 и 
ВПГ-2, и ее последствия у новорожденных  

Согласно современным данным, серотип вируса 
простого герпеса имеет значение при оценке риска и 
прогноза внутриутробного инфицирования. В обзоре 
Heifetz S.A. и соавт. (1994) показано, что среди неона-
тальных случаев поражения центральной нервной си-
стемы, ассоциированных с ВПГ, около 75 % были 
обусловлены вирусом простого герпеса 2 типа, тогда 
как на долю ВПГ-1 приходилось не более 25-30 % по-
добных осложнений [27]. Эти различия отражают осо-
бенности нейротропности и патогенеза серотипов и 
подчеркивают клиническую значимость типирования 
вируса при беременности, особенно при подозрении на 
первичную инфекцию или ее реактивацию. При этом 
важно учитывать, что бессимптомная персистенция 
ВПГ-1 и ВПГ-2 встречается у значительной доли жен-
щин репродуктивного возраста, и только в части слу-

чаев инфекция реализуется в виде внутриутробного 
поражения плода. По данным ряда клинических на-
блюдений и обзоров, внутриутробное инфицирование 
ВПГ (в отличие от более частой интранатальной пере-
дачи) встречается редко – менее чем в 5 % случаев вер-
тикальной трансмиссии, однако может приводить к 
тяжелым последствиям. 

Кроме того, ВПГ-2 характеризуется большей ней-
ротропностью, а также склонностью к генерализации 
инфекции и более высокой летальностью по сравне-
нию с ВПГ-1 [27, 28]. Так, в ретроспективном обзоре 
Marquez и соавт. (2011), основанном на анализе клини-
ческих случаев внутриутробной ВПГ-инфекции, ча-
стота висцеральных поражений достигала 36 %, при 
этом микроцефалия была выявлена в 10 %, вентрику-
ломегалия – в 13 %, кальцификаты – в 19 % случаев 
[29]. Следует подчеркнуть, что эти данные получены 
на ограниченном количестве клинического материала 
и не отражают популяционную распространенность, а 
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также касаются именно внутриутробных инфекций, а 
не латентного носительства вируса у беременных жен-
щин. В литературе описаны случаи антенатального ин-
фицирования у матерей с ВПГ-2, которые 
сопровождались выраженным поражением кожных по-
кровов, легких и центральной нервной системы у 
плода с последующим развитием диссеминированной 
формы неонатальной инфекции [30, 31]. При этом раз-
витие энцефалита у инфицированных новорожденных, 
о чем свидетельствует исследование Toth C. и соавт. 
(2003), может сопровождаться судорожным синдромом 
и угнетением функций центральной нервной системы 
[32]. В работе El Azazi M. и соавт. (1990) показано, что 
среди выживших новорожденных с церебральной фор-
мой ВПГ-2 до 50 % демонстрируют стойкую задержку 
психомоторного развития, когнитивные нарушения и 
сенсорные расстройства, включая хориоретинит, кера-
тит и в редких случаях амблиопию [33].  

Также следует уточнить, что клинические послед-
ствия внутриутробного инфицирования ВПГ-1 и ВПГ-
2 в значительной степени зависят от срока 
беременности. При внутриутробной инфекции, осо-
бенно в первом и втором триместрах, описаны случаи 
самопроизвольного аборта, антенатальной гибели 
плода, поражения внутренних органов (печени, легких, 
селезенки) и врожденных аномалий развития, в част-
ности со стороны центральной нервной системы, таких 
как микроцефалия, вентрикуломегалия и внутричереп-
ные кальцификаты [29, 34]. В одном из клинических 
случаев, представленных в литературе, у плода, инфи-
цированного ВПГ-2 во втором триместре, были вы-
явлены пороки развития, включая аномалии развития 
головного мозга с выраженными церебральными нару-
шениями [35]. Первичная инфекция вирусом простого 
герпеса в третьем триместре беременности, особенно 
за 6 недель до родов, сопряжена с повышенным риском 
вертикальной передачи, прежде всего в интранаталь-
ный период. Это связывают с отсутствием у матери 
сформированного гуморального ответа, способного за-
щитить плод. Такие случаи чаще сопровождаются 
преждевременными родами, задержкой внутриутроб-
ного развития и развитием неонатальной герпетиче-
ской инфекции, преимущественно диссеминированной 
или ЦНС-формы, особенно при инфицировании ВПГ-
2 [36]. При этом внутриутробная передача в этот пе-
риод встречается редко, однако может приводить к 
тяжелым поражениям плода [36]. Как отмечают авторы 
ряда наблюдений, при отсутствии клинических про-

явлений и невозможности лабораторной верификации 
у новорожденного, морфологические изменения в пла-
центе, в частности в трофобласте и строме ворсин хо-
риона, могут выступать единственным объективным 
свидетельством перенесенной внутриутробной герпе-
свирусной инфекции [37]. Это подчеркивает значение 
гистологического исследования плаценты в диагно-
стике латентного течения ВПГ-инфекции у новорож-
денных и ретроспективной оценке характера 
инфицирования.  

Заключение  
Таким образом, анализ научных публикаций позво-

лил уточнить характер морфологических изменений 
плаценты при инфицировании вирусом простого гер-
песа 1 и 2 типов. Сочетание хронического виллита, ин-
тервиллузита и очагового некроза ворсин с 
внутриядерными включениями Каудри типа B является 
надежным гистологическим маркером активного гер-
петического плацентита. Степень выраженности мор-
фологических изменений, обусловленных 
ВПГ-инфекцией, тесно связана с развитием плацентар-
ной недостаточности и увеличением риска тяжелых 
неонатальных осложнений. Согласно литературным 
данным, инфекции, вызванные ВПГ-2, нередко сопро-
вождаются более тяжелым течением, в том числе с по-
ражением центральной нервной системы у 
новорожденных. Подтверждение характерных гисто-
логических признаков в плаценте, особенно в случае 
латентной или бессимптомной инфекции у матери, 
может позволить клиницистам повысить диагностиче-
скую настороженность, провести стратификацию 
риска и своевременно определить тактику постнаталь-
ного наблюдения. Перспективным направлением яв-
ляется всестороннее исследование патогенетических 
механизмов поражения плаценты, включая роль троп-
ности вируса к различным клеточным элементам тро-
фобласта.  
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