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Узелки доильщиц, также известные как паравакциния, являются заболеванием, вызываемым ДНК-содержащим 
вирусом, который передается от зараженных коров к человеку. Передача происходит при контакте с крупным 
рогатым скотом, его субпродуктами или выделениями животных. Рассматриваемые узелки классифицируются 
как профессиональное заболевание, риску которого подвержены фермеры, мясники и агротуристы. Вирусное 
заражение начинается через 5—15 дней после инокуляции в виде фиолетового эритематозного круглого узелка 
с четким вдавлением в центре и окружающим его эритематозным кольцом. Кроме того, в фермерских сообществах 
появление узелков может затронуть и людей с ослабленным иммунитетом. Узелки самостоятельно разрешаются 
у лиц без ослабленного иммунитета и заживают без образования рубцов в течение 8 недель. 
Другой представитель рода Парапоксвирусы — контагиозная эктима, также передается от животных к человеку 
при непосредственном контакте. Осложнения встречаются достаточно редко, однако при трансплантации 
гемопоэтических стволовых клеток реципиент подвергается риску возникновения реакции «трансплантат 
против хозяина», а парапоксвирус может вызывать осложнения у лиц с ослабленным иммунитетом. Кроме того, 
паравакциния может стать источником антигена для развития многоформной эритемы.
Уникальная структура и процесс репликации вирусов семейства Поксвирус, также включающего род Парапоксвирусы, 
активно исследуется при лечении различных инфекций и рака. Работа с данными вирусами открыла перспективные 
терапевтические возможности для направленных вакцин и лечения онкологических заболеваний.
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 �Краткий обзор:
 � паравакцина — это ДНК-содержащий вирус, кото-
рый представляет профессиональный риск зара-
жения для фермеров и мясников.
 � Высокая вероятность неверной его идентификации 
для лиц, которые ранее не встречались с ним, мо-
жет привести к нежелательному использованию из-
лишне интенсивных методов лечения.
 �Может возникнуть повышенная опасность серьез-
ных осложнений у лиц с ослабленным иммунитетом.

Введение
узелки доильщиц, известные также как ложная 

коровья оспа, являются результатом заражения пара-
вакцинией. паравакциния является представителем 
рода парапоксвирусы и семейства поксвирусы.

заражение передается путем контакта с  круп-
ным рогатым скотом, в  частности при соприкосно-
вении с зараженным коровьим выменем или носом. 
Инфекция также передается лицам, занимающимся 
обработкой сырой говядины [1]. Вирус паравакцинии 
устойчив к нагреву, холоду, сушке и может переда-
ваться при непосредственном контакте с живым или 
мертвым крупным рогатым скотом, а  также с зара-
женными предметами. устойчивость вируса позволя-
ет ему выживать в фекалиях крупного рогатого скота 
и  кормушках [2, 3]. папилломатозные узелки могут 
также возникнуть у лиц, принимающих участие в аку-
шерских процедурах крупного рогатого скота  [4]. 
Именно по  этой причине такие узелки считаются 
профессиональным вирусным заболеванием кожи. 
Обычно заразившиеся сообщали, что неоднократно 
игнорировали использование персональных средств 
защиты при работе с  говядиной или бараниной  [1]. 
Видимые признаки заболевания у  животного могут 

отсутствовать, но это никак не снижает вероятности 
заражения [4].

В то время как большинство поксвирусов по фор-
ме напоминают параллелепипед, парапоксвирус имеет 
яйцевидную форму. Размер вириона составляет 250—
300 нм в длину с выраженной структурой нуклеокап-
сида  [4, 5]. Негативная методика окрашивания пара-
поксвируса при электронной микроскопии позволяет 
обнаружить удлиненную спикулу, оборачивающуюся 
вокруг частиц, создавая при этом перекрестный эф-
фект, называемый М-формой. Геном парапоксвируса 
представляет собой линейную двухспиральную ДНК 
из 135 тысяч пар нуклеотидов, состоящих в основном 
из  G и  c. Иммунный ответ на  инфекцию не  форми-
рует иммунитет, и поэтому существует риск развития 
болезни при повторном заражении [5].

Клинические проявления заболевания
после заражения вирусом наступает инкубацион-

ный период 5—15 дней. узелки наиболее часто раз-
виваются на местах контакта кожи с зараженным жи-
вотным — чаще всего это руки и предплечья. после 
заражения обычно развиваются от  1 до  5 узелков. 
у пациентов с устойчивым иммунитетом, как правило, 
симптомы заболевания не проявляются, однако у па-
циентов с ослабленным иммунитетом обнаруживается 
большинство симптомов [1].

Кожный узелок развивается поэтапно через 6 ста-
дий, причем каждая стадия длится 6 дней (табл. 1) [1, 4]. 
Изначально узелок может оставаться незаметным или 
не вызывать беспокойства (рис. 1), но как только узелок 
начинает расти и становится выраженным (рис. 2, 3), 
часто требуется медицинское вмешательство. В боль-
шинстве случаев после одного-двух месяцев узелок 
проходит самостоятельно (рис. 4). 

Таблица 1 Клинические стадии развития узелков 
доильщиц [1, 4]

Клиническая стадия Описание

Стадия 1.
Пятнисто-папулезная

Одиночный эритематозный узелок

Стадия 2.
Стадия мишени

Центральный узелок окружается внешним 
эритематозным кольцом с бледным 
внутренним кольцом

Стадия 3.
Острая

Узелок начинает изъязвляться, появляются 
корки

Стадия 4.
Регенеративная

Узелок уплотняется, формируется струп

Стадия 5.
Папилломатозная

На поверхности узелка могут появляться 
папилломатозные изменения 

Стадия 6.
Регрессия

Узелок начинает регрессировать до полного 
исчезновения, обычно рубца не остается

Рис. 1. Узелок доильщиц во время пятнисто- 
папулезной стадии



№ 3, 201744

Вестник дерматологии и венерологии

Гистология
узелки доильщиц первоначально диагностируются 

клинически, но диагноз может быть подтвержден и ги-
стопатологией. В гистологии поражения проявляются 
гиперкератотическими изменениями с акантозом эпи-
дермиса. В верхней трети эпидермиса имеются при-
знаки баллонной и ретикулярной дегенерации, кроме 
того, присутствуют многокамерные пузырьки. В дерме 
обнаруживаются мононуклеарные клетки и  эозино-
филы, что свидетельствует о формировании воспали-
тельного инфильтрата. В зависимости от стадии раз-
вития узелков эозинофилы и внутрицитоплазматиче-
ские включения могут быть и не обнаружены [1]. Окра-
шивание биопсийного материала гематоксилином-эо-
зином показывает эпидермальный некроз, спонгиоз, 
воспалительные клетки и внутрицитоплазматические 
эозинофильные включения [4].

Дифференциальная диагностика
Разнообразные инфекционные состояния могут 

клинически проявляться узелками доильщиц, что за-
трудняет диагностику (табл.  2). при этом диагнозы 
могут быть клинически различными, а лечение — су-
щественно различаться в зависимости от состояний. 
Семейство поксвирусы — это группа вирусов, содер-
жащих двухспиральную ДНК, которая включает оспу 
коров, осповакцину, натуральную оспу, оспу обезьян, 
контагиозный моллюск, контагиозную эктиму и узел-
ки доильщиц [6]. Некоторые из этих вирусов вызыва-
ют кожные высыпания, которые проявляются в виде 
узелков доильщиц. В  первую очередь при диффе-
ренциальной диагностике пациентов с  узелковыми 
высыпаниями, которые возникли после контакта 
с домашними животными, необходим дифференци-
альный диагноз с  контагиозной эктимой (орф)  [2]. 

Контагиозная эктима обычно передается человеку 
в результате прямого контакта с зараженной овцой 
или козой. В группу риска входят фермеры, ветери-
нары и мясники. Так же как и в случае узелков до-
ильщиц, заражение проходит 6 стадий, затем внезап-
но регрессирует в течение 6—8 недель [6]. В данном 
случае возбудитель очень трудно отличить от орга-
низма, вызывающего узелки доильщиц [2]. при опи-
сании обоих вирусов клиническое и гистологическое 
сходство между контагиозной эктимой и  узелками 
доильщиц привело к использованию общего терми-
на «фермерская оспа»  [6]. Имеются четыре зареги-
стрированных случая передачи вируса контагиозной 
эктимы от человека к человеку. передача к человеку 
осуществляется обычно от животного или его выде-
лений [7, 8]. В то время как контагиозная эктима са-
мостоятельно проходит приблизительно через 6 не-
дель, у лиц с ослабленным иммунитетом выздоров-
ление может потребовать более длительного курса 
лечения и  специального медицинского вмешатель-
ства, например местного применения имиквимода, 

Рис. 4. Узелок доильщиц во время фазы регрессии

Рис. 2. Узелок доильщиц во время стадии мишени

Рис. 3. Узелок доильщиц во время регенератив-
ной стадии



45В помощь практическому врачу

выскабливания и  хирургического удаления  [9, 10]. 
была выдвинута гипотеза, что пациенты с атопиче-
ским дерматитом в  анамнезе имеют высокий риск 
заражения контагиозной эктимой, так как у них на-
рушен иммунитет [8].

Другие представители рода парапоксвирусы мо-
гут передаваться человеку путем контакта с  дики-
ми животными. В то время как контагиозная эктима 

и узелки доильщиц широко распространились по все-
му миру, дикие животные также могут переносить па-
рапоксвирус. Например, парапокс верблюдов может 
вызвать Ауздук (вирус контагиозной эктимы верблю-
дов), кожа тюленей может переносить вирус оспы тю-
леней, а олени в Новой зеландии и США оказались 
связаны с  заражением охотников парапоксвирусом. 
Как и  в  случае с  псевдопоксвирусом, вызывающим 

Таблица 2 Дифференциальная диагностика узелков доильщиц, отличительные признаки, первоочередное 
лечение [17—20]

Состояние Отличительный признак Первоочередное лечение

Контагиозный пустулезный 
дерматит, контагиозная 
пустулезная эктима (орф)

Неотличим от узелков доильщиц. В анамнезе имеется 
контакт с зараженными овцами и козами

лечение не требуется. Допускается наружное 
применение цидофовира 4% или использование 
имиквимода

Контагиозный моллюск Выпуклой формы, воскообразный, уплотненный 
участок кожи с центральным углублением.
Чаще всего локализуется на голове, шее, туловище, 
местах сгиба. Часто встречается у детей в возрасте 
2—5 лет и у молодых людей при телесном контакте 
и через контакт с отделяемым

Криотерапия, механическое выскабливание, 
Подофиллин/подофилокс, кантаридин, иодин, 
третиноин

Пиогенная гранулема Образование на ножке.
Выпуклые, полушаровидные узелки, темно-красного 
цвета.
По внешним признакам может быть схожей 
с меланомой или со сквамозно-клеточной карциномой, 
требуется биопсия. Может появиться после травмы

Хирургическое удаление, нитрат серебра, двуокись 
углерода или импульсный сосудистый лазер

Аквариумная гранулема, 
гранулема купальщиков. 
Возбудитель Mycobacterium 
marina

Язвенное очаговое поражение, в анамнезе — контакт 
с рыбой или аквариумом. 
Повышенный риск развития тендосиновиита 
и септического (инфекционного) артрита 

Миноциклин, доксициклин, кларитромицин, 
рифампицин, ко-тримоксазол

Язва Бурули. Возбудитель — 
Mycobacterium ulcerans

Обычно встречается в Австралии и Африке у детей 
до 15 лет. На ранней стадии характеризуется как 
твердые и безболезненные узелки, уплотнения или 
сыпь, но может развиться в язву с некротическим 
основанием за период 1—2 месяца

Рифампицин + стрептомицин, широкая эксцизия 
(+/– рифампицин), рифампицин + моксифлоксацин 
или кларитромицин, или ципрофлоксацин, 
ципрофлоксацин + кларитромицин

Быстропрогрессирующая
микобактериальная инфекция. 
Возбудитель —
Mycobacterium fortuitous, 
Mycobacterium chelonae, 
Mycobacterium abscessus

Может возникнуть после операции из-за постановки 
подкожного катетера или из-за заражения. 
Темно-красные узелки прогрессируют в абсцессы 
с прозрачным содержимым в виде жидкости.
Культивирование материала из очага поражения 
дает заметный невооруженным взглядом рост 
микобактерий уже на седьмой день после посева 

M. fortuitous: кларитромицин + левофлоксацин 
или амикацин, ципрофлоксацин, левофлоксацин, 
триметоприм
M. chenlonae: кларитромицин, азитромицин
M. abscessus: кларитромицин, кларитромицин +/– 
моксифлоксацин или амикацин

Сибирская язва. Возбудитель — 
Bacillis anthracis

Передается при подкожном внедрении спор, 
находящихся на шкуре и в экскрементах зараженных 
животных.
После семидневного инкубационного периода быстро 
развивается некротическая язва с черным струпом.
Дополнительные симптомы: местный отек, 
регионарная лимфаденопатия и лимфангит 

Амоксициклин, левофлоксацин, ципрофлоксацин 

Туляремия. 
Возбудитель — Fransicella 
tularemia 

Передается при контакте с кроликами или грызунами, 
через членистоногих переносчиков. Быстро растущее 
болезненное красное уплотнение с развивающимся 
некрозом в центре. Часто наблюдаются лихорадка 
и лимфаденопатия 

Ципрофлоксацин, доксициклин, стрептомицин 
или гентамицин
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узелки доильщиц, крупный рогатый скот также явля-
ется переносчиком подтипа поксвируса — коровьей 
оспы. Возможно одновременное заражение коровьей 
оспой и псевдопоксвирусом [11].

Парапоксвирусы у пациентов с ослабленным 
иммунитетом

узелки доильщиц довольно безболезненно про-
текают у здоровых людей, но в то же время данное 
заболевание у  людей с  ослабленным иммунитетом 
имеет большое количество характерных различий. 
В  соответствии с  технологией трансплантации ге-
мопоэтических стволовых клеток у пациентов, зара-
женных парапоксвирусом, который вызывает узелки 
доильщиц, могут развиться многоформная эритема 
и реакция «трансплантат против хозяина». у одного 
из таких пациентов были обнаружены болезненные 
узелки на тыльной стороне руки и болезненные яз-
вы во рту. Он сообщил, что контактировал со ртом 
теленка, у  которого были видимые язвенные пора-
жения. Симптомы эритемы и реакции «трансплантат 
против хозяина» отступили только после агрессив-
ного подавления иммунитета с помощью преднизо-
лона и такролимуса. Вирусные инфекции, такие как 
цитомегаловирус, обычно являются причастными 
к возникновению реакции «трансплантат против хо-
зяина» и многоформной эритемы после транспланта-
ции гемопоэтических стволовых клеток. у пациентов 
с ослабленным иммунитетом узелки доильщиц могут 
также вызывать реакцию по типу многоформной эри-
темы [12]. 

Парапоксвирус в лечении заболеваний
В настоящее время исследуются возможности ис-

пользования семейства поксвирусов в лечении дру-
гих вирусных и бактериальных инфекций. парапок-
свирус и  контагиозная эктима проходили предкли-
нические испытания для использования в  качестве 
вакцины против различных вирусных и бактериаль-
ных возбудителей, в том числе гриппа А, бешенства, 
болезни Ауески, болезни борна, вирусной геморраги-
ческой болезни кроликов, классического вируса чу-
мы свиней [13].

поксвирусы также изучаются для использования 
в  лечении рака. поксвирусы представляют собой 
крупные вирусы в  оболочке, что позволяет легко 
манипулировать генами вируса, а  именно удалять 
определенные гены и встраивать соответствующие 
гены с  чувствительными и  онколитическими свой-
ствами. Совсем недавно было показано, что вирус 
коровьей оспы, представитель семейства поксви-
русы, способен реплицироваться в раковых клетках 
и разрушать их [14].

Контагиозная эктима обладает особыми свойства-
ми, которые делают данный вирус идеальным выбо-
ром для лечения рака. Вирус стимулирует врожден-

ный и адаптивный противоопухолевый иммунный от-
вет, но даже после формирования антител к вирусу он 
может стать причиной повторных инфекций. Кроме то-
го, изолированная заживающая рана с обширной со-
судистой сетью, находящаяся в узелке контагиозной 
эктимы, практически идентична опухоли [15].

Лечение
В  большинстве случаев рассасывание папилло-

матозных узелков происходит спонтанно, однако сна-
чала требуется особое наблюдение в целях избежа-
ния нежелательного использования лекарственных 
средств. Идоксуридин и наружный крем имиквимод, 
стимулирующие иммунную систему и  обеспечиваю-
щие местную антивирусную реакцию, могут исполь-
зоваться в  качестве первичного средства лечения 
перед применением криохирургии или удалением хи-
рургическим путем. Для лиц, у которых одновремен-
но наблюдается большое поражение и  ослабление 
иммунной системы, может быть эффективным при-
менение на пораженном участке альфа-интерферона 
или крема цидофовир. пациенты должны быть осве-
домлены о  важности гигиены рук и  использования 
средств защиты [16].

Заключение
постановка правильного диагноза папилломатоз-

ных узелков является крайне важным моментом при 
выборе соответствующего лечения. подобные прояв-
ления заболевания лечатся с помощью антибиотиков 
или хирургического вмешательства, и неверный диа-
гноз может привести к излишнему лечению и травми-
рованию при операции.

Лица, работающие с  животными в  сельском хо-
зяйстве, часто встречаются с  кожными проявлени-
ями по типу контагиозной эктимы и узелков доиль-
щиц, в то время как не связанные с данной областью 
люди после контакта с  зараженными животными 
могут быть обеспокоены появлением узелковых вы-
сыпаний [2]. В то время как в большинстве случаев 
заражение парапоквирусом является самоограничи-
вающимся процессом, у лиц с ослабленным иммуни-
тетом могут развиться реакция «трансплантат против 
хозяина» или многоформная эритема. С  увеличе-
нием числа лиц, перенесших трансплантацию гемо-
поэтических стволовых клеток, проявление реакции 
«трансплантат против хозяина» при контакте с вирус-
ным возбудителем наводит врачей на мысль о том, 
что именно такие нетипичные случаи, как контаги-
озная эктима и  узелки доильщиц, создают условия 
для развития реакции «трансплантат против хозяи-
на»  [12]. Семейство покс вирусы и  род парапоксви-
русы, к  которым принадлежит вирус паравакцины, 
привлекли внимание в плане перспективы создания 
направленных вакцин и  потенциального лекарства 
от рака. 
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