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ASPERGILLUS FUMIGATUS: OT CAINPO®HTH3MA K
BUPYJIEHTHOCTHU. ®EHOTHUIIMYECKOE 11
I'EHOTUIIMYECKOE BUOPA3ZHOOBPA3HE

P. Iputio, ®@. MoHopoH, M.-I1. Epenve, I1. Ambpyas-Toma.

(Ppanuus, 'penobnb. ocnUTanbHO-yHUBEPCUTETCKUI LIEHTP, reHepalibHbI aAupekTop — npo¢. AaHn-Ilbep
bactap; OTaen MeAMUMHCKONH MOJIEKYJIAPHON NapasuTONOTMH U MUKOJIOTHH)

Pe3tome. 3a nocnepHne gBaauath NeT CBOMCTBA acneprunnésHon NHeKuMn 3Ha4YnTENbHO N3MEHU-
NNCb B NnaHe eé onacHOCTU M YacToThbl BCTpeyaemocTun. Aspergillus fumigatus ctan oaHum n3 Hau-
B6onee onacHbIX MHAEKLUMOHHbBIX areHTOB, B YaCTHOCTW NPU BO3HUKHOBEHWUMW Ha (hOHE TSAXenbIX UM-
MyHoaenpeccuid. YTobbl nonbITaTbCA NOHATL NPOLIECC BO3HUKHOBEHWSA 3TOrO ONMNOPTYHUCTUYECKOTO
ronba, Ha OCHOBE WM3y4eHHOW NuTepaTypbl U COBCTBEHHOrO OnbiTa aBTOPbl NPEACTABNSAOT CUHTE3
N3MEHEHUI, NOABUBLLMXCS Y Tpex “akTepoB” 3Ton GonesHu: xo3AuWHa, Ha "TeppuTopun” KOTOPOro
pasmeLlaeTca MHAQEKLMSA, OKpyXaloLleh cpeabl — eCTECTBEHHOW CpeAbl pacnpoCTpaHeHUs aTon you-
KBUTapHOW MNeceHun W, HakoHeLl, camoro mMukpomuueTta, buopasHoobpasne KOTOPOro HauYnHaeT ny-
ratb. MiccnepoBaHus reHetnyeckoro nonumopduama Aspergillus fumigatus mornu 6b1 BbI3BaTh 3Ha-
YUTEnNbHbIA NHTEPEC B 06NacTi annaemMmonorum n npounakTukn acneprunniocos.

B Teuenue Beka ¢ MOMEHTa MEPBbIX OMMUCAHHI
acneprunnésa denoseka (Bennet, 1844; Virchow,
1856), Gone3nb ocTaBanach OOJIbLIONH PEAKOCTbIO M
yalle BCero oOGHapyKMBasach JIMWb NPH BCKPBITHH.
Bonesub npossasnack B popMe acnepruiéMsl, cBo-
ero poaa “"rpubKOBOro KOMKa” WJIM MHULETOMbI, pas-
BUBasACh B JIErouHoi ocraTouyHoil kaBepHe [1]. Onu-
canue pona Aspergillus aBnsetcs ewe 6osee paHHUM
(1972). Ero nosBneHuto Mbl 00s3aHbl Pier Antonio
Micheli, nupekropy botannueckoro Cana PaopeH-
LMK, KOTOpPbIH BbIOpan 3TO Ha3BaHME M3-3a OUEBMI-
HOrO CXOACTBA, CYLIECTBYIOLIErO MEXAY KOHWAMO-
FeHHbIM OpraHoM rpuba (acneprujuispHas rojaoBka) u
KpPOMMUJIOM, JIMTYPrMYECKUM HHCTPYMEHTOM, KOTO-
pbIM, BO3MOXHO, noJsib3oBasics aBtop [1]. Takum 06-
pa3oM, yxe Mo MeHblleil Mepe [Ba CTOJETUs Asper-
gillus u3BecteH kak oObIKHOBEHHbII canpoduT, obu-
TalolMil B OKpyKatolueil cpene.

Tonbko Bo BTOpoi nonoBunHe XX BeKa MOABAET-
Csl OCO3HAHME TOTO, YTO MJECHEBbIE IPUOBI, U B OCO-
6enHoctn Aspergillus fumigatus, crnoco6Hbl npoBo-
LUMpOBaTh y 4ejOBeka BO3HMKHOBEHHE OCTpOil MH-
¢exunn. Aspergillus fumigatus cnocobeH BbICTynaTh
B poJM onnopTyHucTtHyeckoit uHpekunn. HMmeunno
M3-3a 3TOro cBoicTBa OOBIKHOBEHHbII MHKPOMHULET
Aspergillus fumigatus cuuTaeTcs B TOCHUTaNbHBIX
YCJOBHAX OMHUM U3 HauboJiee OMacHbIX MHYEKLHOH-
HbIX areHTOB.

Kak u Bce onmnopTyHHCTHUYECKHE HH(]EKLMH,
BO3HMKIUHME M3 DK30T€HHBIX MCTOUHUKOB, acmeprui-
JE3 ABAsAETCA pe3yabTaToM AucHanaHca MEXIY TpeMs
COCTaBJIAIOWMMH: XO31HHOM, Ha “"TePPUTOPUH” KOTO-
poro pasmeliaeTcs WHQekUus, OKpyxatolei cpe-
0Ol — €CTECTBEHHOMH cpenoi pacrnpocTpaHeHus As-
pergillus fumigatus W, HakoOHel, CaMHUM MPUYHUHHBIM
areHToM. YToObl MOMBITaTbCA MOHATb HCTOYHHUK BO3-
HUKHOBEHHS M NMOPa3UTESbHOro “ycrnexa” 3TOro Muk-

pomuLeTa, Mbl NOMbITAEMCS ONpPENESUTL HOBbIE fB-
JI€HUA, KOTOpble CNocOOCTBOBAIM Mporpeccy, MnpH-
seawemy Aspergillus fumigatus ot canpopuTusma k
NaTOreHHOCTH W paauKaibHO M3MEHMJIH 3MUAEMUO-
JIOTHIO acnepruuIé3oB.

XO035HH H acnepruJjuies

Aspergillus fumigatus — B BbicLIeil cTeneHHn u3-
MEHUMBBII MUKPOOPraHU3M — OTJIMYAETCA OT APYTHX
NaTOTEHHbIX WM MOTEHUMWAIbHO MAaTOME€HHbIX IpHUO-
KOBbIX ar€HTOB OYE€Hb pa3HOOOpa3HbLIMU KJIMHHYe-
CKUMHM cuMnTomMaMH Gose3Heil, KOTopble OH NPOBO-
uupyet. OaHako, 06bIYHO BBIAENAIOT YETbIPE OCHOB-
HbIX (OPMBI:

e acrnepruwjijoMa Wid “‘acneprusuiésnsiii Tprodenn”,
pe3yabTaT paHee CylUecTBOBaBlUEH OEe3MHBA3MOH-
HOM KOJIOHM3ALIMK JIETOYHOM MOJIOCTH,

e annepruyeckuit  OpOHXO-JErouHblit  acneprumuiés
(ABPA), BbI3BaHHbIII MOBTOPHBLIM BAbIXaHUEM ac-
NepPruuI€3HbIX CMop, MPU KOTOPOM AOMHHHUPYIOT
SBJICHUS HEMEIUIEHHOW WIM 3aMelUIEHHOI runep-
4YBCTBUTENbLHOCTH,

® XPOHWYECKHI HEKPOTHU3UPYIOLWMH acneprumuiés —
(dopma, npu koTOpoii B 06pa3oBaHWK MOJOCTH MO-
BHUHEH HEMOCPEACTBEHHO rpHOOK,

* 1, HaKOHEL, UHBA3MBHbIIl JIErOUHbIH acnepruinés,
npu koTopom Aspergillus nopaxaet JierouHyto na-
PEHXUMY M MOXET NMPOHUKHYTb B ApPYrHe OpraHbl.
Ota 60e3Hb BCErAa BOZHUKAET MPHU HAaJUUMUU [ITy-
60KOIl UMMYHOIENPECCHHU U OHA MPEACTABIAAET Yr-
po3y [ KHU3HHU.

B Teuenue nBaguaTH nNoCAEOHMX JIET B pas3yiuy-
HOIl CTENneHW WU3MEHWIHCb 4acTOTa MOABJIEHUSA BCEX
3TuX (opm u/unn daktopbl pucka, odycraBiHBalo-
He 3TO nosABeHHE. AcrneprujuiéMa, kinaccuyeckas u
HauboJiee 1aBHO M3BECTHAs (popMa ITOrO MHUKO3a, OC-
TagTcs, HECMOTPSA Ha HEKOTOpble YTBEpXKAEHHUS,



OueHb akTyanbHOH Gonesnbro. McTOpUUECKH CIOXH-
Joch Tak, 4To 06pa3oBaHue KaBepH NpHu Tybepkynese
B GOJIBIIMHCTBE Cily4aeB ObJIM MPUYUHON NpUCOEIH-
HeHus acneprunnés (>80% cnyuaeB). Ho, cornacHo
HalleMy OMBITY, OMUPAIOILEMYCS Ha HCCIENOBaHHE
30 HemaBHUX ciydyaeB NEroyHoil U nuesBpanbHON ac-
NepruiaémMel, KaxeTcs, 4To cedvac posp bauunnsap-
HOM MH(EKLMHN 3HAUYUTENBHO CHUXKEHA B MOJIb3Y ApPY-
rux 3abonesaHuii, conpooxaarmuxcs obpazopaHu-
eM kaBepH (~50%): capkOMA03, HEKPOTHIUPYIOLUH
pak, 6poHxo03kTa3, sMpuseMa (1aHHbIE HE OnmyONIHKO-
BaHbI).

[To-BMAMMOMY, 3HAYUTENLHO YBETUUHUBAETCS Yac-
ToTa 3a00/1eBaeMOCTH ajiepruieckum 6poHxo-Jerou-
HbiM acneprunnésom (ABPA), HO 310 MoxeT ObITb
yacTuuHO obycnoBneHo pa3paboTkoil Honee TOUHLIX
METOJIOB AMArHOCTUKH. JlaHHOoe sABleHHE 0OBACHSET-
Cs TeM, UTO ajiepruueckuii 6poHxo-nerouHsli ac-
neprunnés, BO3HMKas KJaccHuyeckHW y ObIBLIMX aTo-
[UKOB, OCJIO)KHSAET TEnepb NMPOTEKaHHWE MYKOBMCLH-
no3a B 10% cnyuaes [2,3].

Ho, Ha naHHbIi MOMEHT, NIEPBOE MECTO 3aHUMAET
MHBa3uBHbLIA acneprunnés (Al): B TeueHue IecsaTH
nociaegHux jet B EBpomne u apyrux pasBHTLIX CTpa-
Hax uacTtoTa BcTpedaeMocTH Al 3HAuMTENbHO BO3-
pocna. Bompeku ctporuM mnpodHIaKkTUUYECKUM Me-
paM, U3-3a TOTO, YTO TJaBHbIMH (hakTopaMu pHUcka
ABJSIOTCS JUIUTENbHAs HEHTPONEHUs M JUIMTEbHasd
MUHTEHCHUBHAas KOpTHKocTepouaHas tepamnus, Al cran
NepBONPUUUHON CMEPTHOCTH CpPEIM OHKOreMaroJso-
ruueckux 0onbHbIX [4]. BosbHble € MepecaXeHHbIMHU
OpraHaMH TOXE€ OTHOCATCS K IpymnIie pucka; Tak, mpH
JETOYHBIX M KapAHO-JIErOYHbIX TPaHCIUIAHTALMAX
yactota 3aboneBaemoctu Al nocturaer 18%. He-
CMOTpsl Ha ajanTUPOBAHHYIO TEparnHMIo, NMPOLEHT Jie-
TajqbHOCTHU OCTAETCA OYEHb BBICOKMM M TPEBbILIAET
80%. Hakowneu, HecMoTpsi Ha TO, 4To BUU-HHbek-
uMsl, He npu3HaHa (akTOpoM pHCKa, MPOBOLMUPYIO-
UM BO3HHKHOBeHHe Al, oGHapyxeHue acnepruiie-
3a CTaHOBUTCA Bce Gosee M 6oJsiee 4aCTbIM Yy TaKHX
60JILHBIX, BO3MOXHO, MOTOMY, YTO YBEJHUYEHHE MPO-
JOJKUTENIbHOCTH XKU3HHM y TakMX OOJbHBIX MOABEP-
raeT X pUCKY pa3BUTHA MH(EKLHH, KOTOPLIMU OHU
paHsbuie He 6onenu [6].

Takum o6pa3oM, 3TOT CUCTEMHbBI MUKO3 CTaHO-
BUTCS CEpbE3HON Mpo6aemMoii 06IECTBEHHOTO 310PO-
Bbsl HaceJIeHUsd C UMMYHOJAENpecCcHel, YUHCIEHHOCTh
KOTOpOro MOCTOSHHO yBeauuuBaeTcsa. Heocnopumo
TakKe, 4TO CBOWcCTBa acnepruyuié3Hoil Gosesnu
CHUJILHO U3MEHWIHCH, NPOrpeccupys OT XPOHUYECKOH
M UYETKO OTpaHUYEeHHON MH(EKUHH N0 CMEPTENLHOM
UHBA3UBHOH GoNe3Hu.

Aspergillus fumigatus u okpyskarwwmas cpeaa

Bropoii paktop, 1o MNOBOAY KOTOPOro HEO6XOIH-
MO MOPa3MblLLIATh, YTOOBl MOMLITATHECA OOBACHHUTDL
pa3BUTHE 3TOr0 MHUKO3a, KacaeTcs OKpyxaroueit cpe-
Jibl — ECTECTBEHHOI cpelibl pacnpocTpaHeHus rpubxa.
Crana nu okpyxatouas cpena 6osee 6naronpusaTHol
JUIsl pa3BUTHA acleprusniésa, yBelIuynBas, Takum oo-
pasom, BO3MOXHOCTH KOHTaKTa “X0351H-
MUKpomuueT”?

B kauectBe skonoruueckux Huw Aspergillus fu-
migatus HCNofb3yeT NPEHMMYILECTBEHHO pa3narao-
Heecs pacTUTENbHOE BELIECTBO (KOMMOCT) U OpraHu-
yeckyto meiab [7]. Takum ob6pasoM, uenoBek nocTo-
AHHO BJILIXAET CMOPBI 3TOro ybukBUTapHOTrO rpUbKa,
KOHLUEHTpaUMus KOTOpPOro B BO3JyXe BapbUpyeT
06bruHo Mexcay 100 u 200 cnopamu/m® Bozayxa.

Y 00bluHBIX CyOBEKTOB rpUOKOBBIE CIOPBI ObICT-
PO YCTpaHAIOTCA B BEPXHUX AbIXAaTEAbHBIX MyTAX
Gnarojaps MexaHM3My OYMINEHMA CIM3UCTBIX, JO-
NoJIHEHHOMY JeiicTBueM cekpeTopHbix IgA. KoHu-
JIUU, KOTOPbIM YJAETCsl MpPEOoJOJIETh 3TOT MEPBbIH
6apbep, ¥ KoTopble 1006MpalOTCA 10 JIErO4HEIX allbBe-
ol Onarojapss CBOeMy MajeHbkOMYy pasMepy (2-
3 um), paspyLialoTcs NpU COBMECTHOM ACHCTBUM Me-
XaHU3MOB KJIETOYHOW U ryMopanbHOH 3aluTel (Om-
COHMHBI U (ParoUMTHPYIOLIUE KIETKH: albBEOJIAPHbIE
makpodaru u HeltpoduabsHsle nefikountel) [9]. Tak
kak (aKTopamMu OYEHb BLICOKOrO pHUCKA ABIAIOTCS
MHeJNocynpeccuss U aHoMalnuu QarounTapHoi QyHk-
uuu, To N000e OTKIOHEHHE OT HOPMBI Ha OJHOM U3
YPOBHEH 3TUX JIMHUMI 3aILHUTBl MOXKET NPUBECTH K MO-
ABJIEHUIO MHKO3Q.

Aspergillus HECOMHEHHO HaXOIMUT pa3IUYHbIE MO-
TEHLMaNbHblE pe3epByapbl B rOCMUTAaNbHOMN cpene: 06
3TOM CBHUAETENLCTBYIOT CNOpaaMueckue MHKPOIIH-
JEMUU HO30KOMMANbHBIX aCMeprujiie3oB, KOTOpble
BO3HUKAIOT B MOMELIEHHUAX, I'I€ Pa3MELIAlOTCs HM-
MYHOJEMPECUPOBAHHbIE MM ocnabieHHble GoNbHbIE.
B nepuon ¢ 1972 no 1993 rr. Nolard [8] coobmaer o
15 3aperucTpUpoOBaHHbIX ANUIEMUSAX, 13 U3 KOTOPbIX
6b111 BbI3BaHbI BUIOM Aspergillus fumigatus. Takum
06pa3oM, COBEpILIEHHO OYEBUAHO MPUCYTCTBHE 3K30-
TEHHbIX UCTOYHHMKOB 3apaxeHUsl B OOJILHHYHBIX Y-
pexneHusax. MaeanbHbiMu 15 BHeApeHus Aspergil-
lus fumigatus B aTMocepy ABNSIOTCA TepMaibHble U
THAPOJIOTUYECKHE YCNIOBUA, CO3jalollilecs Npu mpo-
BEJCHUN PEMOHTHO-CTPOUTEJIbHBIX paboT BHYTpPH
WM HENoAaneKy OT 3AaHHud 60JbHULBI WK Mpu 6Ho-
3apaxenuu Bosayxonposonos [10]. Kpome sToro,
NPUYHUHON 3apa)KeHHsd MalUUEeHTOB C HEHTpONEHUEH
MOET CTaTh 3apAKEHHE H30JIALIMOHHBIX MaTEPHAJIOB,
KOMHATHbIX pacTEeHWIl WJIM 3aCyLUEHHbIX LBETOB, a
TaK)X€ TNPOAOBOJBLCTBEHHBIX TNPOAYKTOB (CMELHH,
vaii, 3epHoBble) [8-11].

Ocobas TepMOTONEPAHTHOCTb 3TOrO canpouTa 1
ero cnabole TpeGoBaHUA B a30TCOAepKalleil ocHoBe
YaCTUYHO OOBACHAIOT OTIHUYUTENbHbIE CTOCOOHOCTH
Aspergillus fumigatus k aganTauuu B 3THX CBO€0O-
pasHbIX M a priori HEGXKUAAHHBIX OHOTOMAX. ..

Aspergillus fumigatus u natoreHHsle cBolicTBa

Kak u B cnayuae apyrux MHGEKUHOHHBIX Gones-
Hell, rnybokne M3MEHEeHHA CBOMCTB acmepruui€3Hoi
uHdexunn Mornu Obl ObITh OOBACHEHBI TEM, 4TO
MHMKDPOOPraHu3M MpHOOpETAET 0COObIE MATOreHHbIE
kauectBa. OJlHAKO, 3Ty TUIMOTE3y MPOBEPHTb HEBO3-
MOXKHO, TaK KaK Mbl HE pacrionaraeM peTpoCHneKTHB-
HBIMHM CPaBHHUTENbHBIMM JaHHbIMU. Kpome Toro, Bce
paboThl, MPOU3BOAUMBIE A0 CErOAHALIHEr0 MOMEHTA
g Toro, 4ToObl OxapakTepu3oBaTh (akTop nato-
FEHHOCTH (3H3MM UM ToKCUH) Aspergillus fumigatus,



poJib KoToporo 6bina Obl pelnarolleil B BbIpaXeHHU
MaTOreHHbIX CBOMCTB, HEe yBeHuanuck ycrnexom [12].

3aTo Bce Gonbuie U Gosblie MPEBAIUPYET KOH-
LENLUUsS O TOM, YTO B OKpYKalollell Cpefe CoCyLlecT-
BYET O4eHb GoJblloe pasHooOpaszue OuoTHNOB Asper-
gillus fumigatus, u uTo Bce OHU He 06JagalOT OJUHA-
KOBO# cnocoGHOCTLIO Pa3BUBATLCA B OPTaHU3ME Ye-
JIOBEKa.

JTa runorte3a OCHOBBLIBAETCA Ha MEPBHUYHBIX pe-
3yNbTaTax, MOJYYEHHBIX HECKOJbKHMH TIpynnaMu
yueHbIX, paboTtalowux B EBporne, KOTOpble MPUMEHH-
an k Aspergillus fumigatus pa3nnuHble METOIb! MO-
JIeKYyJSIPHOTO THMUPOBaHUA (PeCTPUKLMA NonuMopd-
HbIX IJIMHHBIX (ParMeHTOB, pPaHIOMHU3HPOBAHHAS
amniudukauns nonumopouoit JIHK, B ymepeHHO
noBTOpseMble nociaenosatenbHocTH [13-18]. B neit-
CTBUTEJNbLHOCTH, B MpeAblIylInX paboTax, OCHOBaH-
HbIX Ha (PEHOTUMHYECKHUX XAPAKTEPUCTHKAX (KYJIbTY-
panbHble CcBOHCTBA, MOP(ONOrUs KOHHAMOTEHHBIX
CTPYKTYp, MpPOTEUHOBbIE M aHTHUIEHHble CBOHCTBA)
BBIABUJIOCH OTCYTCTBHE CNOCOOHOCTH K pa3MHOXe-
HHIO, TaK Kak FeHeTHYecKue HM3MeHEeHHsa ¢eHoTHna
MOJHOCTbIO 3aBUCHMBI OT YCJIOBHH OKpyxatoule
Cpenbl, Y KOTOPOH KynbTypa Oblia BblIEICHA.

Ha ceronHawHuii MOMEHT pe3yJbTaTbl JaHHOTO
FeHOTHIIMYECKOr0 HCCIeN0BaHUs J0Ka3ald, 4YTO B
OKpy’Katollel cpele CyLlecTBYeT 3HaUuTeNlbHOE OGHo-
pasnoobpa3zue Aspergillus fumigatus. MexaHu3Mbl UX
BO3HUKHOBEHHS Heu3BecTHbl. X npoucxoxaeHue
MOXeT ObITh 00ycioBneHO reorpapuueckiMH HW/HIH
KIuMaTHueckuMu dakropamu. OaHa U3 ueneil espo-
neiickoit cetu, koTopyto Mbl co3ganu (European
Group for Research on Genotype and Biotype of A.
fumigatus: EBGA), 3akntovaeTca B TOM, 4TOObI HC-
CJIe0BATh 3TOT BOINpPOC.

Acneprunnsl M 6uopazHoobpaszue ¢ apyroil cro-
POHBI, KIHHUYECKHE LUTAMMBI, BbIACJIEHHbIE Yy MallH-
€HTOB, CTpPaJalolIUX HWHBA3UBHBIM aclepruiiaé3om
U1 OpOHXHMANbLHOH acnmepruiié3HoH KoJoHM3auuel
NPEACTABIAIOT TAKXKE AOCTATOUHO 3HAYUTENbHBI re-
HEeTHYeCKHH NMonuMopGhU3M; CBA3H Ke MEXIy FeHo-
TUNUYECKUMHM NAHHBIMM W THIOM achepruuié3Hoi
Gose3Hn obHapyxeHo He Oblno. HakoHew, Mbl gonyc-
KaeM, uto GonbHO#l “pasMmeltaer” suLbL OAWH OGHO-
TUI, U Jaxe [Ba, KaK Mbl 3TO TOJIbLKO YTO AOKa3ajlu
[20]. Takum 06pa3oM, OUEBHIHO, YTO XO35HUH MPOHU3-
BOJUT CBOEro poja CeJeKTUBHOE AaBJIEHUE HAa HEKO-
TOpble GUOTHUNBI — OTOOP, KOTOPBI MOT GBI OBITH pe-
3yl1bTaTOM B3aUMOJEHCTBHA XO3fMHA (MMMYHHTap-
HbI OTBET) U MUKpPOMMLUETA (MCKIIOUMTENbHAA CIO-
coOHOCTL pacTH B TKaHEBOH cpene). DTa rumoresa
OCHOBBIBAETCA Ha HEMOJIHBIX pe3yjbTaTaX MCCIEHo-
BaHUA U HYXJAaeTcs B NOATBEPXKIAECHHUH.

OTH Hcciae]oBaHUs, OCYIIECTBIEHHbIE Ha MoJe-
KYJISPHOM YPOBHE, MO3BOJSAIOT NMPEABUACTb, UTO IO-
CIEACTBHUA W MEPCMEKTHUBBI B 3MUAEMHOJOTHYECKOM,
MaTOreHUYECKOM U NpodUIaKTHYeCKOM NniaHe OyayT
OUY€Hb 3HAUUTEIbHBIMH.

B HacToswunii MOMEHT Mbl pacnoJjiaraeM 3nuje-
MHOJOTUYECKUMH METOAAMH, €lle, KOHEYHO, HYX-
JaoIMMHCA B COBEPLIEHCTBOBAHUH, HO KOTOpbIE fB-

JSIOTCA OYEHb LEHHBIMU U YA€ MO3BOIAOT B KOHTEK-
CT€ HO30KOMMANbHOW acneprH1Ie3HOR HHPEKUNH
TOYHO BBIICHUTb MCTOUHUK 3apakeHMs. ITOT METO[
COCTOUT B TOM, YTO COMOCTaBIAKOTCA IFeHETHYECKHE
CBOIiCTBa lUTaMMa MalMEHTa M CBO#CTBA H30/ATa,
BBIJIEJIEHHOTO W3 ero Onwxaiilero okpyxeHus. B
GOMBIIMHCTBE CIY4YaeB 3apa)keHUE ABIAETCA MHTpa-
rOCMUTANBLHBIM, OHO MOXET Tak)Xe MPOU30HTH AoMa Yy
CaMoro MauMeHTa, TaK Kak B JOMALIHUX YCJIOBHSX
CYLIECTBYET MHOXECTBO (aKTOpoB, 0:1aronpusaTCT-
Bytoiux nossaeHuto A.fumigatus. Takxe BO3MOXKHO,
4TO MCTOYHMKOM HMH(EKUUHM CTAaHOBMUTCA caM NalHU-
eHT: 15% 00NbHBIX NHBAa3UBHBLIM acMepruuié3om, ne-
pEHECIIUX MepecajKy KOCTHOro mo3ra, OblIM HOCH-
TEIAMH HEU3BECTHOTO acMepruyuiE3HOro ouara, rjias-
HbIM 06pa3oM CHHYCOBOH acneprunnémsl [4].

B njaHe NaTOreHHOCTH Mbl BBISBHJIM METOAOM
RAPD B0O3MOXHYIO CBfi3b MEXAY CMOCOOHOCTBLIO He-
KOTOpBIX lWITaMMOB A.fumigatus UHBa3upoBaTh TKaHH
M reHeruueckuM nonumopdusmMom [18]. Hanuume
unu otcytcTBue (pparmenta B 0,95 Kb, kotopslii 6b1n1
KJIOHHUPOBAaH M M3yuU€Ha €ro NocJeJoBaTEeNbHOCTD, B
80% cnyuaeB OKa3blBaeTCA CBA3AHHBIM C pa3BHUTHEM
WHBA3UBHOH WJIM HE HWHBA3UBHOH acnepruiésHoi
uHpekunn. HccrnenoBanue 1ero4yHoro HMHBA3MBHOTO
acnepruinésa, NpoBeJeHHOE Ha MbllIax, MOATBEp-
)JlaeT TUIOTE3y O TOM, YTO HEKOTOpbIe H30AATHI 6O-
Jlee MaToTreHHbl, YeM APYTHE, U O TOM, YTO YPOBEHb
MaTOreHHOCTU CBS3aH C JAHHBIM MOJIEKYJSIPHBIM
MapKepoM.

TepaneBTUueCKME  acmeKkThl  acMeprUiIE3oB
YMBILLJIEHHO He OblJIM 3aTPOHYTHl B AaHHOH pabore,
NOTOMY YTO 3TOT MYHKT BBIXOJAHT 3@ paMKH, KOTOpbIE
Mbl camu cebe ycTaHOBHIH. JleueHHe, O4EHb CIOX-
HOe MpM acrnepruiése, OCHOBBIBAGTCH TOJLKO Ha
JBYX Mpenapartax: BHYTPHBEHHOM BBeAeHHH amoTe-
puunna b (amphotericin B) u utpakoHnasone (itraco-
nazole). HecMOTpA Ha MOCTOAHHYIO aHTHAcCHEeprui-
JE3HYI0 aKTUBHOCTb 3THX MPOTHBOTPHOKOBBIX Mpe-
napartoB in vitro, Heydauu B J€YEHHM BCTpeHarOTCH
yacto. B OonbIIMHCTBE CBOEM OHHU CBA3aHbI C MO31-
Hell [MarHOCTHKON acmeprusuiésa M C THKECTbIO
ckpbiToil 6one3nn. Jlutepatypa, ocBsiaroLas saBie-
HUA noTeHUHanbHON pesucTeHTHocTH A.fumigatus,
OueHb HeMHorouucieHHa. OOHAKO HE HCKIIOYEHO,
4YTO pE3UCTEHTHOCTb JAEHCTBHUTEILHO MOSBISETCS,
0co0eHHO y NBYX TpyMNM MauUeHTOB: 1) y JHL C Heil-
TpOoneHuel, HEOJHOKPATHO MOJIyYaloIHUX 3MINpHYIE-
ckoe JjeueHue amdortepuunHoM B; 2) cpean nony-
YaUX B TEYEHHE OUYEHb JOJITOT0 CpOKa JeueHHe
uTpakoHaszosnoM. OGHapyxeHHe LITaMMOB TaKoOro TH-
na W BbIsBJEHHE BO3MOXXHOMN CBSI3U C F€HETHYECKUM
noJaumMop¢u3MomM Moriau 6bl MMeTb OrpOMHOE 3Haue-
HUe U NpeaynpexIeHHs U JIeYeHUs acnepruué3os.

3akauyeHue

H3MeHeHHUs, KOTOPbIM MOABEPTIINCH acNepruilIé-
3bl, MOATBEPKAAIOT HEKOTOPbIE U3 TUNOTE3, cHopMy-
nvpoBaHHple 60 ner wHazaan llapnem Hukoanem
(“Destion des Maladies Infectueuses™) [21], koTopblit
y’X€ Torga MocTHr “3HayeHHe BpPEMEHH, OKpYKato-



el cpenbl, COCTOSSHUSA OpraHU3Ma OTHOCHUTEJNIBHO €T0
CONMPOTHUBISEMOCTH K MHQEKUMH U1 €CTECTBO3HA-
HUA” U “NOCTOAHHYIO afanTaluio MUKpOOOB K OKpY-
xatoulei cpene”. B atoit obnactu A.fumigatus o6sa-

JaeT 3aMevaTeNIbHbIMM CBOHCTBAMU: Kak MPUMEp M3-
MEHYMBOCTH M HEMOCTOSHCTBA OH BHYINAET yBaxe-
HHE, a KaK areHT yeJloBeuecKUux 6onesHeit o Tpebyer
Hallero BHUMaHHUS.
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Résumé. Au cours de ces vingt dernieres années, le profil des infections aspergillaires s'est
profondément modifié, en fréquence et gravité. Aspergillus fumigatus est devenu un des agents
infectieux les plus redoutés, notamment au cours des immuno-dépressions sévéres. Pour tenter de
comprendre I'érnergence de ce champignon opportuniste, les auteurs présentent d'aprés la
littérature et leur propre expérience, une synthése des modifications apparues chez les trois
“acteurs” de la maladie: I'h6te dont le “terrain” fait le lit de I'lnjection, I'environnement, habitat naturel
de cette moisissure ubiquitaire, enfin le micromycéte lui-méme, dont on cornmence a appréhender la
biodiversité. Ces recherches sur le polymorphisme génétique d'Aspergillus fumigatus pourraient
avoir un intérét majeur dans I'épidémiologie et la prophylaxie des aspergilloses.

Introduction

Au cours du siecle qui suivit les descriptions
initiales de l'aspergillose humaine (Bennett, 1844;
Virchow, 1856), la maladie resta une rareté, géné-
ralement découverte post-mortem. L'infection se ma-
nifestait alors sous forme d'un aspergillome, sorte de
“boule fongique” ou mycétome, se développant dans
une caverne pulmonaire résiduelle [1]. La description
du genre Aspergillus est encore plus ancienne (1729).
Nous la devons a Pier Antonio Micheli, Directeur du
Jardin des Plantes a Florence, qui choisit cette
appellation d'aprés l'évidente ressemblance existant
entre l'organe conidiogéne du champignon (la téte
aspergillaire) et le goupillon, instrument liturgique
probablement familier a I'auteur [1]. C'est donc de-
puis plus de deux siécles au moins qu'Aspergillus est
connu comme banal saprophyte de notre environne-
ment.

La prise de conscience que ces moisissures, et
tout spécialement l'espéce Aspergillus fumigatus,
étaient capables de provoquer chez I'homme une in-
fection fulminante ne date que de la seconde moitié
du vingtieme siécle. Cette évolution est la conséquen-
ce du remarquable pouvoir opportuniste qui caracté-
rise A.fumigatus, propriété qui a valu a ce banal mic-
romycete, le privilege de devenir, en milieu hospi-
talier, un des agents infectieux les plus redoutés.

Comme dans toutes les infections opportunistes
dont la source est exogéne, la maladie aspergillaire
est le résultat d'un déséquilibre survenant entre les
trois composantes: 'hote, c'est-a-dire le “terrain” qui

fait le lit .de l'infection, I'environnement, habitat
naturel d'A. fumigatus et enfin l'agent causal lui-
méme. Pour tenter de comprendre 1'émergence et la
“réussite” surprenante de ce micromycete, nous
essaierons de dégager les phénomenes récents qui,
dans ces trois domaines, ont contribué a amener
progressivement A. fumigatus du saprophytisme a la
pathogénicité et a modifier radicalement I'épidémio-
logie des aspergilloses.

L'hote et la maladie aspergillaire

A. fumigatus, micro-organisme éminemment
changeant et versatile, se distingue des autres agents
fongiques pathogenes ou potentiellement pathogenes
par les aspects cliniques tres variés des maladies qu'il
provoque. Cependant, quatre formes principales sont
classiquement individualisées: — l'aspergillome ou
“truffe aspergillaire”, résultat de la colonisation sans
invasion d'une cavité “pulmonaire préexistante, —
'aspergillose broncho-pulmonaire allergique (ABPA)
déclenchée par l'exposition répétée a l'inhalation des
spores aspergillaires et dans laquelle dominent les
phénomenes d'hypersensibilité immédiate et semire-
tardée, — l'aspergillose chronique nécrosante, forme
dans laquelle la lésion -cavitaire est directement
imputable au champignon, — enfin, l'aspergillose pul-
monaire invasive (API) ou V. Aspergillus envahit le
parenchyme pulmonaire, et qui est susceptible de dis-
séminer dans d'autres organes. Cette maladie survient
toujours dans un état d'immunodépression profonde
et elle menace le pronostic vital.



Au cours de ces vingt derniéres années, toutes ont
vu se modifier, a des degrés divers, leur incidence
et/ou les facteurs de risque conditionnant leur surve-
nue. L'aspergillome, forme la plus classique et la plus
anciennement connue de cette mycose, reste toujours,
contrairement a certaines affirmations, une maladie
trés actuelle. Historiquement, les séquelles cavitaires
de tuberculose étaient trés majoritairement a l'origine
de la greffe aspergillaire (>80% des cas). Mais d'ap-
rés notre expérience portant sur 30 cas récents d'as-
pergillomes pulmonaires et pleuraux, le réle de I'in-
fection bacillaire semble diminuer trés significative-
ment (-50%) au profit d'autres maladies cavitaires:
sarcoidose, cancer nécrosé, dilation des bronches,
emphyséme (non publié).

L'incidence de I'ABPA semble augmenter sen-
siblement, mais ce fait pourrait découler en partie de
criteres diagnostiques mieux définis et des progres de
la séro-immunologie. Le phénomene nouveau tient au
fait que I'ABPA, survenant classiquement chez les
anciens atopiques, complique maintenant 1'évolution
de la mucoviscidose dans 10% des cas [2-3].

Mais c'est l'aspergillose invasive (Al) qui occupe
maintenant le devant de la scene: en Europe et dans
les pays industrialisés, la fréquence de I'AI a dramati-
quement augmenté au cours de ces dix dernieres an-
nées. En dépit de sévéres mesures préventives, I'Al
est devenue la premiére cause de mortalité en onco-
hématologie, la neutropénie prolongée et la corti-
cothérapie intense et de longue durée étant les deux
facteurs de risques majeurs [4]. Les malades ayant
recu une transplantation d'organe sont aussi des
malades a “haut risqu”, l'incidence de I'Al atteignant
18% en transplantations cardio-pulmonaire et pulmo-
naire [5]. En dépit d'une thérapeutique adaptée, la
1étalité reste tres élevée, excédant 80%. Enfin, plus
récemment et bien que l'infection due au virus de
I'immunodéficience humaine ne soit pas reconnue
comme facteur de risque pour I'Al, la découverte
d'une aspergillose devient de moins en moins excep-
tionnelle chez ces malades, peut E&tre parce que
l'augmentation de leur survie les expose a des infec-
tions auxquelles ils échappaient auparavant [6].

Ainsi, cette mycose systémique est en train de
devenir un trés sérieux probleme de santé publique
pour la population de malades immunodéprimés, en
constante augmentation. II est aussi incontestable que
le profil de la maladie aspergillaire s'est profon-
dément modifié, passant progressivement du statut
d'infection chronique et bien délimitée, a celui d'une
maladie invasive et gravissime.

Aspergillus fumigatus et environnement

Le second facteur a propos duquel il faut
s'interroger pour tenter d'expliquer ['évolution de
cette mycose concerne l'environnement, habitat natu-
rel du champignon. L'environnement est-il devenu
plus favorable au développement aspergillaire, multi-
pliant ainsi les occasions de contact hote-micromycé-
te?

A. fumigatus posséde, pour niches écologiques
préférentielles, la matiére végétale en décomposition
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(compost) et la poussiere organique [7]. L'homme est
donc constamment exposé a l'inhalation de spores de
ce champignon ubiquitaire, dont la concentration
aérienne se situe habituellement entre 100 a 200
spores/m3 d'air [8].

Chez le sujet normal, les spores fongiques sont
rapidement éliminées dans le tractus respiratoire
supérieur, grace au mécanisme d'épuration mucoci-
liaire, complété par l'action des IgA sécrétoires. Les
conidies qui échappent a cette premiére barriere et
qui parviennent aux alvéoles pulmonaires grace a leur
tres petite taille (2-3 j.m) sont détruites par l'action
conjuguée des mécanismes de défenses cellulaires et
humorales (opsonines et cellules phagocytaires: mac-
rophages alvéolaires et polynucléaires neutrophiles)
[9]. Toute anomalie a un niveau quelconque de ces
lignes de défense peut conduire a l'installation de la
mycose, les facteurs de trés haut risque étant les
myélosuppressions et les anomalies de la fonction
phagocytaire.

En milieu hospitalier, Aspergillus trouve indiscu-
tablement divers réservoirs potentiels: en témoignent
les microépidémies sporadiques d'aspergilloses noso-
comiales qui surviennent dans les unités ou sont hos-
pitalisés des patients immunodéprimés ou débilités.
De 1972 a 1993, Nolard [8] rapporte 15 épidémies
publiées, dont 13 étaient imputables a l'espéce A.
fumigatus. Les sources exogénes de contamination
sont donc évidentes dans les établissements hospita-
liers. Les plus habituelles sont les travaux de
démolition ou de rénovation effectués a proximité ou
a l'intérieur méme des batiments et la biocontamina-
tion des systémes de traitement d'air ol Aspergillus
trouve des conditions thermiques et hygrométriques
idéales pour s'y implanter [10]. Plus rarement, la
contamination de matériaux d'isolation, les plantes en
pots ou les fleurs séchées ou encore des substances
alimentaires (condiments, thé, céréales), ont été incri-
minés dans la contamination de patients neutro-
péniques [8-11].

La thermotolérance particuliere de ce saprophyte
et ses faibles exigences en substrat azoté fournissent
en partie une explication aux remarquables capacités
d'adaptation d'A. Fumigatus dans ces biotopes parti-
culiers, et a priori, inattendus...

Aspergillus fumigatus et pouvoir pathogene

Pour expliquer les modifications profondes du
profil de l'infection aspergillaire, comme dans d'aut-
res maladies infectieuses, l'acquisition par le micro-
organisme d'un pouvoir pathogeéne particulier pourrait
étre évoquée. Cette hypothese est évidemment invéri-
fiable car nous ne disposons pas d'éléments rétro-
spectifs de comparaison. De plus, tous les travaux
conduits jusqu'a présent dans le but de caractériser
chez A. fumigatus un facteur (enzyme ou toxine) dont
le role serait prépondérant dans l'expression de son
pouvoir pathogeéne, sont restés sans succes [12].

En revanche, le concept que coexistent dans l'en-
vironnement, une trés large variété de biotypes d'



A. fumigatus et que tous ne posséderaient pas la
méme aptitude a se développer dans l'organisme hu-
main, prévaut de plus en plus.

Cette hypothese s'appuie sur les résultats initiaux
de quelques équipes, qui, en Europe, ont appliqué a
A. fumigatus différentes méthodes de typage molécu-
laire: profils de restriction de I'ADN cellulaire total
(restriction fragment lenght polymorphism: RFLP),
amplification aléatoire de I'ADN (random amplifica-
tion of polymorphic DNA: RAPD), séquences
modéremment répétées de 'ADN non-ribosomal (mo-
derately repetitives sequences: MRS) [13-18]. En
effet, les travaux antérieurs basés sur des caracteres
phénotypiques (aspects culturaux, morphologie des
structures conidiogenes, profils protéiques et antigé-
niques) se sont révélés manquer de reproductibilité,
car les variations du phénotype sont totalement dé-
pendantes des conditions environnementales dans
lesquelles la culture a été effectuée pour une souche
donnée [19].

Actuellement, d'aprés le résultat de ces études
génotypiques, il semble prouvé qu'existe dans l'envi-
ronnement une importante biodiversité d' A. fumiga-
rus. Les mécanisimes en sont inconnus. Ils pourraient
étre d'origine géographique et/ou climatiques: un ré-
seau européen que nous avons constitué (European
Group for Research on Genotype and Biotype of
A. fumigatus: EBGA) a, entre autres pour objectif,
d'en préciser la réalité.

Aspergillus et biodiversité

Par ailleurs, les souches cliniques isolées de
patients atteints d'aspergillose invasive ou de coloni-
sation bronchique aspergillaire présentent également
un assez grand polymorphisme génétique et il n'a pas
été trouvé de corrélation entre les profils génoty-
piques et le type de maladies aspergillaires. Enfin, on
admet généralement qu'un malade n'héberge qu'un
seul biotype, voire deux comme nous venons de le
prouver [20]. II est donc vraisemblable que I'hote
opere une sorte de pression sélective sur certains
biotypes, sélection qui pourrait résulter de I'action
combinée de I'hOte (phénomeénes immunitaires) et du
micromycete (aptitude particuliere a croitre en milieu
tissulaire). Cette hypothése repose bien sir sur des
résultats encore partiels qui demandent a étre
confirmés.

Les conséquences et les perspectives que ces
investigations conduites a 1'échelle moléculaire
laissent entrevoir au plan épidémiologique, patho-
génique et prophylactique, sont d'une importance
capitale.

Dans I'immédiat, nous disposons des outils épidé-
miologiques, certes encore perfectibles, mais qui,
d'ores et déja, permettent, dans un contexte d'infec-
tion aspergillaire nosocomiale, de préciser formelle-
ment l'origine de la contamination. Ceci consiste a
corréler les profils génomiques de la souche du pa-
tient avec ceux des isolats provenant de son environ-
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nement proche. En effet, si dans la majorité des cas le
point de départ de la contamination est intra-hospi-
talier, il peut aussi se situer dans le logement méme
du patient, les sources domicilaires d'Aspergillus
étant évidemment nombreuses. Mais il est aussi
possible que le malade lui-méme soit la source de
l'infection: 15% des Al survenant chez des patients
ayant refu une greffe de moelle osseuse seraient por-
teurs d'un foyer aspergillaire méconnu, aspergillome
sinusien surtout [4].

D'un point de vue pathogénique, nous avons mis
en évidence par RAPD une relation possible entre la
capacité de certaines souches d'A. fumigatus a
envahir les tissus et le polymorphisme génétique
[18]. La présence ou l'absence d'un fragment de
0,95 Kb qui a été cloné et séquencé, se trouve cor-
rélée dans 80% des cas avec la nature de l'infection
aspergillaire, invasive et non invasive. Une étude
conduite sur un modeéle murin animal d'API semble
confirmer I'hypothése que certains isolats sont plus
pathogénes que d'autres et que ce niveau de patho-
génicité est corrélé avec notre marqueur moléculaire.

Les aspects thérapeutiques des aspergilloses n'ont
volontairement pas été développés dans cette syn-
these, puisqu'ils sortaient du cadre que nous nous
étions fixés. Particulicrement difficile dans I'aspergil-
lose, le traitement repose sur deux médicaments
seulement: I'amphotéricine B intra-veineuse et l'itra-
conazole. En dépit d'une activité anti-aspergillaire in
vitro tres réguliere de ces deux antifongiques, les
échecs thérapeutiques sont fréquents, et en grande
partie liés au diagnostic tardif de l'aspergillose et & la
gravité de la maladie sous-jacente. La littérature est
particulierement pauvre sur les phénomenes de résis-
tance potentielle d' A. fumigatus. II n'est cependant
pas exclu que des résistances apparaissent, notam-
ment dans deux populations de patients: 1) les mala-
des neutropéniques qui re¢oivent de fagon répétée un
traitement empirique a l'amphotéricine B; 2) les
malades traités pendant de trés longues périodes par
l'itraconazole. La détection d'un tel type de souches
et la mise en évidence d'une éventuelle corrélation
avec le polymorphisme génétique, pourrait avoir une
incidence capitale dans la prévention et le traitement
des aspergilloses.

Conclusion

L'évolution qu'ont subie les aspergilloses vérifie a
nouveau certaines des hypotheses formulées il y a 60
ans par Charles Nicolle sur le “Destion des Maladies
Infectieuses” [21], qui déja avait appréhendé “le role
du temps, de l'environnement, du terrain dans leur
histoire naturelle” et “l'adaptation permanente des
germes a leur environnement”. Dans ce domaine,
A. fumigatus possede d'admirables qualités: comme
exemple de versatilité et de variabilité, il impose
notre respect, en tant qu'agent de maladies humaines,
il exige notre attention.
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OBHAPYXEHUE CANDIDA B UCIHIPA’KHEHUSX:
KIIMHNUYECKOE 3HAYEHUE

M.-IT. Bpenwve-ITunwap, 5. Aeb6o, P. I'putio.

(®panuus, I'peHobab. [NocnuTanbHO-YHUBEPCUTETCKHI LIEHTp, reHepaibHblit aupekTop — npod. XKau-Ilsep
bactap; OTnen MeaMLUMHCKOH MOJIEKYIAPHOH Napa3uTOJOTMM U MUKOJIOTHH)

Peslome. VIHTEeCTUHanNbHbIE KAHANAO03bl PEAKO BCTPEYAOTCA Y UMMYHOKOMNETEHTHbLIX N0AEN, YacTo
peyb nget o gucbanaHce KuweYHoW pnopbl, BO3HWKAOLWMIA BCneacTBne 6naronpuaTcTeyoWwmx dak-
TOpOB. Y Nnioden ¢ yrHeTEHHON UMMYHHOW cUCTEMOW HeOBX0AMMO MUKonornyeckoe HabnwgeHve nu-

LieBapuTenbHOro Tpakrta ¢ nogc4eTom ,CLpO)K)Kel;L

HccnenoBaTenbckas neib: 00bACHUTDL NPHCYTCT-
BHE APOXIKeil B HCMIPaKHEHHUSAX.

Kananna wacto oGHapyxHBaeTcss B MCNIPaXHEHHU-
AX B TMpOLEECCe KOMPOJOTHYECKUX HCCIEeN0BaHUH,
NMPOBOAMMBIX MpPH MHULIEBAPHUTENbHBIX pacCTpoHCTBaX
(Takux kak Hanpumep, avapes). Cl0XHO NMpPHUIUCHI-
BaTb UM MaTOreHHYlo podb. Ha camom nene, Apoxiku
M3 pola KaHIWAA SABIAIOTCA KOMMEHcalaMH, MpH-
BbIYHBIMM [UIS MUILEBAPUTENBLHOTO TPaKTa, OHU MpH-
CYTCTBYIOT Y 25% 3100poBbIX moaei [1]. MHuoroues-
TPOBOE M3y4YE€HHE, OCYLIECTBIEHHOE Ha FOCIHUTaINU3H-
pOBaHHBIX MaUMEHTaX, HEJaBHO MOKa3ajo, YTO MpH-
mepHo Ha 30.000 uccnenoBaHuit kana, IpOXHKH MPH-
CyTCTBYIOT B 1 M3 2-x cnyyaeB [2]. OcHoBHO# 0OHa-
pyxeHHblli BuA — 310 Candida albicans (50-60%
ciyuaeB), ocTajbHas (uiopa pacnpeiensiercs Mexay
apyrumu Buaamu candida (C. (Torulopsis) glabrata,
C. Tropicalis principalement), Saccharomyces (1o
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MPOUCXOXKIAEHHUIO MHUILEBON WIM MEAUKAMEHTO3HbIH)
u Geotrichum (BOJOKHHUCTbIN rpubOK, yalle BCEro U3
nuwesslx) [1,2]. DTo paBHOBecue rpubka-xo3suHa
MOXeET ObIThb HapyLIEHO pa3UYHbLIMKU ONaronpuaTCT-
BYIOLUMHU 1151 3Toro ¢akropamu. Yactoe obHapyxe-
HUEe OpOXOKeH B kalle, 01HaKO MPOTHUBOMOCTABAAETCS,
TEM He MeHee, PelKHM WHTECTHHalbHbIM KaHAHIO-
3aM, 00HapyXeHHbIM ructosiorndeckuM nyrtem. I[1po-
ABJAIOT CTOMKOCTb MHOXECTBO HEW3BECTHBIX BHUIOB
NPOXOKEH, Kak CBUIETENIbCTBYET Hebombiuas 6ubnuo-
rpadus Ha 3Ty TEMY; HECMOTpPs Ha Bce, HE0OXOAUMO
3HaTh TpeOOBaHMS MHKOJIOIMYECKOT0 HCCIIEeNOBaHUs
KaJla ¥ OCHOB €ro MHTeprpeTaLHny.

HHTecTHHAaNbHbIE KAHAWAO3bI:
KaKOBa peaJibHOCTh?

[MuweBapuTenbHble MHKO3bl OOBEAMHAOT pas-
JUYHbIE pacCTpoiicTBa: opodapHuHreanbHble, NUlle-
BOJIHbIE M racTpo-uUHTeCTHHaNbHblE [3]. Ha npakTuke,



06Hapy>1<e1-n/1e 3HAYUTECJIbHOIO KOJIMYECTBA leO)K)KCF(
B KaJie¢ 3aCTaBJIA€T BCMOMHUTL O ABYX JIOKAJIU3aLUAX:
KaHanaa B TOHKOM KHIIECYHUKE C SHTEPHUTOM H 060-
J0YHas KWLIKa C TOJCTOKWUIICYHBIM KaHAHWI030M.

Candida y ”MMYHOKOMNETEHTHBIX MallHEHTOB

HMHTecTHaNbHBIH KaHANA03 C HHBA3UBHBIMU T'HC-
TOJIOTMYECKUMU HapyLIEHUAMHU BCTpPEYaeTCsd O4YEHb
penxo. Ho Heocnoprmo, UTO HEKOTOPbIE ATPOTEHHBIE
1160, CBA3aHHbIE C XO31MHOM (MpeaesbHbIl BO3pacT,
nuabeTt, NpUeM HEKOTOPbIX MEAMKAMEHTOB) (akTOpbI
OUYEHb YAaCTO HAMpAMYIO CBsA3aHbl C MHLIEBAPUTENb-
HOW CHUMMTOMATHUKONW, B YACTHOCTH C AUApEHHOI:
paspactaHue ApoXxkei (YTO M OYEBUAHO B MCMpaXK-
HEHUAX) MOXET MOoBJeYb 3a co00il BoCHalUTENbHbIE
WK allJepru4eckue MpoLEecchl, BO3ZHUKAIOIIME BO3-
MOXHO, H3-3a 3TOH JIerko pazapaxumMoil 060104YHOMH
kuwku (06e3 TkaHeBoit uHBazuu) [4]. Tepanusa antu-
OuoTHKaMMU MOXeT OblTb NMpPUYMHON AucOanaHca nu-
1eBapuTeNnbHoOl (Gaopbl U nponudepalnn APOKKEH;
KaHAMI03HbIIl DHTEPUT BCTPEYAETCA MPEANOYTUTENb-
HO y AeTeil rpyaHoro Bo3pacrta, NMPUHUMAIOLLIMX aH-
THOMOTHKU M 3TO YACTO CBA3AHO C OpaJIbHbIM MOHHU-
nuaszoM (ctomatoMuko3zom). Ilpu orcyrcTBHM Kiac-
cUyeckH O1aronpUATCTBYIOLWMX (AKTOPOB, PELUAMB
3TUX 3MHU30J10B Mnposindepaluu APOXIKEH B UCMpax-
HEHMAX NOJDKEH MOoOYAWTb NMOMCK BOCMANIMTENbHBIX
3a0o0sieBaHU TOJNICTON KHLIKH, U OCOOEHHO OMyXoJie-
BbIX 3aboneBanuil. Heo6xoauMmMo MMETb BBHIY BO3-
MOXHYIO HMMyHoocnabieHHOCTh Beneactsue BHU
Hbekunu.

Candida y nanneHTOB ¢ yrHeTeHHOIi HMMYHHOIi
cHCTEMOM

VY nauuMeHToB € “BBICOKMM pPHCKOM TpHOKOBBIX
3aboneBaHuit” (HeHTponeHus, MUIUTENIbHAs KOPTHKO-
Tepanus), UcclieJOBaHUe OPOXIKell B kase, ocyllecT-
BJIAETCS HE TOJBKO C JIHAarHOCTHYECKOH LEeJblO, HO U
IJIs TOro 4TOOBlI BBIABUTH Ha PaHHUX CTAaIUAX MpO-
ecc KoJOHU3aUMK candida B opranax MUILEBAapEHUS
¥ TakuM 00pa3oM OrpaHUYUTb PUCK AHCCEMHHALMH.
Ha camom nene, nuilleBapuTeNbHbIA TpakT ABIAETCA
Haubosnee yaCTbIM HCTOYHMKOM FeMaTOTeHHOH auc-
cemunauuu rpubka [5]. 3aro, npu BUY-unduumpo-
BaHUM HECMOTPA Ha TO, YTO rpubKOBas KOJOHMU3ALUA
yacras, PUCK OUCCEMMHAUMM SBJIAETCA HCKIIOYH-
TEJbHBIM.

Buosornyeckast AMarHOCTHKA:
Kakue Tpe6oBaHusn?

AHanu3 Kana JOJKEH MPOHU3BOAUTHCA CTEPHIIb-
HbIM 00pa3oM; Ma3ok ObICTpO AocTaBiseTcs B jabo-
paTopuio g TOro, YTOObl M30€XaThb Pa3MHOXEHUS
Apoxoked mnpu OnaronpusTHOW TeMmmepaType, 4TO
MOJKET MOBJUATH HA pe3yabTarhl aHanusa. [Ipucyrer-
BUE ApPOX’KEH B BUAE MCEBAOBOJOKOH MPH MPAMOM
aHanu3e ABJAETCA MOKA3aTeNeM MaTOMEHHOCTH, HO He
¢dbopManbHbBIM W cyyaiiHbIM (MHOTOYHCIEHHBIE JIOXK-
Hbl€ TMOJIOKUTENbHbIE W JIOXKHbIE OTPHULATEbHBIE).
JlBa nokasarenst He06X0AUMbI YTOObl OOBACHUTD MU-
KOJIOTMYECKU aHamn3 Kaja: W30J1poBaHHas NOJyKo-
JIMUECTBEHHAs OLIEHKA APOXXKeH 1 1MarHo3 ux Buaa.
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ITosnlykoiMuecTBEHHAsi OLEHKA APOX:KeH (peaKux,
AOCTATOYHO MHOTOUYHCJEHHBIX, MHOTOYHCIEHHBIX
M 0YeHb MHOTOYHCJEHHBbIX KOJIOHHI)

Owna no3BoaseT Jerko auddepeHupoBaTb ca-
npoduTH3M U aHOpMalbHYIO nponudepaunto. OnHa-
KO, OTCYTCTBHME CTAHAAPTHU3ALMHU ITOTO MUKOJIOTUYE-
CKOro aHajlu3a MOXeT OOBACHUTL MexX- JlabopaTop-
Hele Bapuauuu. IToxcuer npoxsxkeir B UFC (ennuu-
uax, obpasyloluX KOJOHHUIO)/T UCTpaXKHEHHIl B 00-
IEM OCYLUECTBJIEH TOJNbLKO C LEJbIO HabmoaeHus 3a
NalKWeHTaMH WMMYHOJENPECCUBHBIMH “C BBICOKHUM
puckoM rpubkoBbIX 3abosieBaHUi”.

JnarHo3 Buaa apoxokei

OH Mo3BOJISET OLEHUTh MATOreHHBIH PHUCK, KOTO-
pelil BappupyeTca B 3aBUCUMOCTH OT BUaa. [To mepe
yObIBaHHS NMaTOreHHOCTH, MOXHO Ha3BaTb: C. albi-
canc u C. tropicalis, C. (Torulopsis) glabrata, C. pa-
rapsilosis, Geotrrichum. HekoTopblM BUAaM MpUcy-
11a PE3UCTEHTHOCTb K HEKOTOPHIM MPOTHBOrpUOKO-
BbIM, TaKUM Kak, Hanpumep, C. krusei k ¢aokoHazo-
ny (Triflucan); B HacTosillee BpeMsi HaOJoaeTcs Mo-
BbllIeHHe npoueHTa pe3ucteHTHocTH C. (Torulopsis)
glabrata x Huzopany (Nizoral) w Tpudmokany
(Triflucan) [6]. HakoHel, HEKOTOPbIE BUIbI APOXKIKEH
BXOJAT B COCTAaB MEAMKaMEHTOB, Takue, kak Saccha-
romyces boulardii B VYnbtpa [poxxkax (Ultra-
Levure).

Ha npakTtuke: kakasi TakTuka?

Y UMMYHOKOMMETEHTHBIX JHILL

OTKpbITHE JPOXOKEH B HMCMpaKHEHUAX TOJIKHO
paccMaTpuBaTbCAd Kak MaTOJIONMYECKOe COCTOSAHHE
(MHTECTHHANbHBIE KAaHOWIO3bl WJIM JIETKOpasJapaxku-
Mas 000104YHas KHIUKA), TOJBKO €CNM OHHM M30JIHPO-
BaHbl B 0OJIbIIOM KOJHMYECTBE, YTO HAa MPAKTHKE CO-
OTBETCBYET Nokaszateno pasHomy 10°/r kana u Bbiwe.
Bcneacteue storo, nmepen noObiM MpOTHUBOrpUOKO-
BbIM JIeYEHHEM, HeoOXoAMMO yOenuTbcs, 4TO 3Ta
aHopMalbHas nponudepauns He [BJIAETCS NMPOCTHIM
oTpaxeHueM aucbananca ¢uopsl: 61arogaps Apyroi,
fakTepranbHOit 1160 BUPYCHOM MHPEKUHH (KOTOPYIO
HY)KHO JIEYUTb B MEPBYKO OYEPEAb); WJIM BTOPUUHOM
M3-3a BHeWHeH aHTHOMOTHKOTepanuu. Hanporus,
M30JI511MA HEKOTOPBIX KOJOHUH ApoXKel Bceraa co-
OTBETCTBYeT OaHanibHOMY canpo¢puTusMy. B aTux
JNBYX KpaHUX ciydasX, MPUCYTCTBHE IPOXKXKei yac-
TO OTpPaXaeT TOJIbKO JIOKaJbHBIH aucbanaHc, uTo
CBUIETENLCTBYET O BHPYCHOH WM OakTepHanbHOM
UHpexunH, UIM o (QyHKUMOHaNBHON WK BOCHalH-
TenapHOH kononatuu. IIpoTtuBorpubkoBOE JeueHue,
nepBOHAYalbHO BCeraa MectHoe, [ampoTepuunH B B
kancynax: @ynruson (Fungizone); MukoHazon (mico-
nazole) B Tabnerkax: Jlakrapun (Daktarin)...], npen-
MUCHIBAIOT TOJILKO MOCJIE BBISBJIEHHSI MPUUMHBL AKC-
6anaxca.

VY auu ¢ yrHeTeHHO HMMYHHOH cucTeMOi

Y nauueHToB € “BBICOKMM PHCKOM T'PHOKOBBIX
3aboneBaHuil” HEOOXOAMMO MPOBOAMTbL CHCTEMATH-
YecKoe HccliefioBaHie OaKkTepHaNbHbIX KOJOHW3ALMM
OpraHOB MULLEBAPEHU (MUKOJOTHYECKUI aHamu3 Ka-




Ja M TMOICYET H3OJIMPOBAaHHBIX Apoxokei). Uem
Oosiblile KOJIMYECTBO NPOAOKEH, TEM BbILIE PUCK AMC-
cemuHauuu (¢deHomen nepcopnuuu). Ilo atomy no-
BOY HEOOXOAMMO MOAYEPKHYTh:

— nosasnenue Candida tropicalis B 0c060i BUPYJIEHT-
HOCTH BO BpeMSsl 3JI0KaYECTBEHHBIX F€EMOMNATHIA;

— otbop HekoTopbix BUmoB (Candida (Torulopsis)
Glabrata, Candida krusei) B npouecce npoduiak-
TUKM (JIFOKOHA30JIOM M KETOKOHA30JI0M; MX OOHa-
pyXeHHe B 3THX 0OCTOATENbCTBAX NOJOKHO C MeEp-
BOTO pa3a 3aCTaBUTb M3MEHHTb KJIACChl aHTUTpUO-
KOBBIX MpPENnaparTos.

V nauueHTOB ceponosiokuUTeNbHbIX ans BHY,
uccinenoanuss Candida B UCHpaKHEHUAX HE Mpeln-
CTaBJIAOT 0cO60ro MHTEpEca: APOXKKEBOH IHTEPUT
ABJIAETCS PENKUM MpPH 3TOM HMMMYHOIENPECCHBHOM
THUIE, OYEHb YacTO TakHe MalMeHTbl ABJIAITCS rpuo-
KOBBIMM HOCHUTENAMU. DTOT ()aKT KOHTPACTHPYET C
OYeHb BbICOKOH 4acTOTOH opodapuHreasbHbIX U MH-
LEBOAHBIX KaHAUN030B y OosnbHbIX CITU]IoM.

Ha npakTHke

o JIpOx:KH sABJAIOTCS canpodutamMu cM3UCTOi 060-
JIOUKH, YTO 3aTPyHHSET MHTEPNpeTauuto WX MpH-
CYTCTBHS B UCMIPAXKHEHUSX.

e cTHHHbIE WHTECTHHAJIbHbIE KaHAMAO3bl BCTpeua-
I0TCS PEIKO; U30JIAUUS MHOTOYHCIEHHBIX KOJIOHUH

Candida B MCTIpaKHEHUAX OTHOCUTCS Yalle BCETO K
MHIIeBAPHTEIbHOMY OucOanaHCy, BO3HUKAIOLIEMY
noj Bo31eiicTBHEM crOCOOCTBYIOINX (HAKTOPOB.
¢ V UIMMYHOKOMIMETEHTHBIX MalLUEHTOB, NpPEAeIbHbIN
BO3pAacT, aHTUOHOTEKOTEpanus U 1uabeT ABIAIOTCA
OCHOBHBIMU CMOCOOCTBYIOLIMMHU 3TOMY AucHanaHcy
¢dakTopamu.
Y UMMYHOYrHETEHHBIX MNaUMEHTOB C ‘“‘BBICOKHM
puckoM rpuOKOBbIX 3aboJieBaHMH”, MHUKOJOrHYE-
CKHI aHaNlM3 KaJjia Mo3BoJIAeT HabyoaaTh 3a nuile-
BApUTEJILHON KOJIOHU3aLUEH.
VY 3TUX MauMEeHTOB PUCK AMCCEMHHALMM SBJIAETCA
3HAUMTEbHbIM, €C npeBbimaeT 10° npoxokeii Ha
rpaMM HCIMpPaKHEHUH

3akj0ueHHe

[TpuHKUMas BO BHUMaHHE canpo(UTU3M ApOXKKEl,
00bsICHEHHE MX MPUCYTCTBUA B MCMpPaKHEHUAX OCTa-
€TCsl 3aTpyNHUTENbHbIM. BblaeseHne 60sbLIOro KO-
JIM4ecTBa JAPOXKeiH B HCMPAXKHEHUAX HE SABIAETCA
CHHOHHMOM HHTECTHHAJIbHOTO KaHAMAO3a. Y MalH-
€HTOB C BBICOKHM pUCKOM rpuOkoBbIX 3abosneBaHuit
3TO 00BbSICHEHHE NOJDKHO MPOU3BOAMTHCA B COOTBET-
CTBHHU C MHULIEBAPUTENbHONH KOJIOHU3AaLMENR U C pUC-
KOM AMCCEMHUHALMHU.

© BRENIER-PINCHART M.-P., LEBEAU B., GRILLOT R. -

DECOUVERTE DE CANDIDA
DANS LES SELLES: QUELLE SIGNIFICATION?

Marie-Pierre Brenier-Pinchart, Bemadette Lebeau, Renée Grillot.

(Service de parasitologie-mycologie, Centre hospitalier universitaire de Crenoble. BP217. 38043 Grenoble

cedex, France)

Résumé. Les candidoses intestinales sont rares chez le sujet immunocompétent et il s'agit plus
souvent d'un déséquilibre de la flore intestinale di a un(des) facteur(s) favorisant(s). Chez I'immuno-
déprimé, la surveillance mycologique du tube digestif avec numération des levures s'impose.

Objectif pédagogique:
Interpréter la présence de levures dans les selles

La découverte de Candida dans les selles au cours
d'un examen coprologique réalisé pour des troubles
digestifs (diarrhée par exemple) est fréquente. Leur
attribuer un role pathogene est difficile. En effet, les le-
vures du genre Candida sont des commensaux habituels
du tube digestif; un portage existe chez 25% des sujets
sains [1]. Une étude multicentrique réalisée chez des
patients hospitalisés a récemment montré que, sur pres
de 30 000 examens de selles, les levures sont présentes
1 fois sur 2 [2]. La principale espeéce retrouvée est
Candida albicans (50% a 60% des cas), le reste de la
flore se répartissant entre les autres Candida [C. (Toru-
lopsis) glabrata, C. tropicalis principalement], Saccharo-
myces (d'origine alimentaire ou médicamenteuse) et

14

Geotrichum (champignon filamenteux le plus souvent
d'origine alimentaire) [1,2].

Cet équilibre hdte-champignon peut €tre rompu par
divers facteurs favorisants. La découverte tres fré-
quente de levures dans les selles s'oppose toutefois a la
rareté des candidoses intestinales histologiquement
prouvées. De nombreuses inconnues persistent, comme
en témoigne la pauvreté bibliographique sur ce sujet; il
est malgré tout indispensable de connaitre les exigences
de I'examen mycologique des selles et les bases de son
interprétation.

Candidoses intestinales: quelle réalité?

Les mycoses digestives regroupent des atteintes trés
différentes: oropharyngées, cesophagiennes et gastro-
intestinales [3]. En pratique, la découverte d'une
quantité importante de levures dans les selles fait évo-



quer deux localisations: l'intestin gréle avec l'entérite a
Candida et le colon avec la candidose colique.

Chez les patients immunocompétents

La candidose intestinale avec des lésions histolo-
giques invasives est trés rare. Mais il est incontestable
que certains facteurs iatrogéniques ou liés a I'hdte (ages
extrémes, diabéte, certains médicaments...) sont tres
fréquemment et directement associés a une symptoma-
tologie digestive en particulier diarrhéique: la proliféra-
tion de levures (que 'on met alors en évidence dans les
selles) peut entrainer des phénomenes inflammatoires et
(ou) allergiques a l'origine probable de ce "colon
irritable" (sans envahissement tissulaire) [4]. Une anti-
biothérapie peut étre a l'origine d'un déséquilibre de la
flore digestive et d'une prolifération de levures; l'entérite
candidosique survient préférentiellement chez le nour-
risson sous antibiotiques et est souvent associée a un
muguet buccal. En l'absence de facteurs favorisants
classiques, la récidive de ces épisodes de prolifération
de levures dans les selles doit faire rechercher des
lésions inflammatoires coliques et surtout néoplasiques.
Une possible immunodépression due & une infection par
le VIH doit étre suspectée.

Chez les patients immunodéprimés

<

Chez ces patients a "haut risque fongique" (neutro-
pénies, corticothérapies au long cours), la recherche de
levures dans les selles n'est pas uniquement réalisée
dans un but diagnostique, mais surtout pour dépister
précocement une colonisation digestive et ainsi limiter
le risque de dissémination. Le tube digestif est en effet
le point de départ le plus fréquent d'une dissémination
hématogene du champignon [5]. Par contre, au cours de
l'infection par le VIH, bien que la colonisation fon-
gique soit fréquente, le risque de dissémination est
exceptionnel.

Le diagnostic biologique: quelles exigences?

Le recueil des selles doit étre réalisé de fagon
stérile; le prélevement est rapidement acheminé au
laboratoire afin d'éviter la multiplication des levures a
température ambiante, ce qui fausserait l'interprétation.
La présence de levures sous forme de pseudofilaments a
l'examen direct est un critére de pathogénicité mais non
formel et aléatoire (nombreux faux positifs et faux néga-
tifs). Deux renseignements sont par contre indispen-
sables pour interpréter I'examen mycologique des selles:
l'appréciation semiquantitative des levures a l'isolement
et le diagnostic d'espece.

L'appréciation semiquantita-tive des levures
(rares, assez nombreuses,
nombreuses et trés nombreuses colonies).

Elle permet facilement de différencier saprophy-
tisme et prolifération anormale. Cependant, 'absence de
standardisation de cet examen mycologique peut
expliquer des variations inter-laboratoires. La numéra-
tion des levures en UFC (Unité Formant Colonie)/g de
selles n'est généralement réalisée (et justifiée) que pour
la surveillance chez des patients immuno-déprimés "a
haut risque fongique".
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Le diagnostic d'espece

IT permet d'apprécier le risque pathogene, différent
d'une espeéce a l'autre. Par ordre décroissant de patho-
génicité, on peut citer: C. albicans et C. tropicalis, C.
(Torulopsis) glabrata, C. parapsilosis, Geotrichum. Cer-
taines espéces ont une résistance intrinséque a certains
antifongiques, comme C. Crusei au fluconazole (Triflu-
can); on observe actuellement une augmentation du
pourcentage de résistance de C. (Torulopsis) glabrata
aux azolés (Nizoral et Triflucan) [6]. Enfin, certaines
levures sont contenues dans des médicaments, comme
Saccharomyces boulardii dans 1'Ultra-Levure.

En pratique: quelles attitudes?

Chez le sujet immunocompétent

La découverte de levures dans les selles ne doit faire
envisager un état pathologique (candidoses intestinales
ou "cdlon irritable") que si elles sont isolées en trés
grand nombre, ce qui correspond en pratique a un
chiffre supérieur ou égal a 10%g de selles. Par consé-
quent, avant tout traitement antifongique, il faut s'as-
surer que cette prolifération anormale n'est pas simple-
ment le reflet d'un déséquilibre de la flore: dii a une aut-
re infection, bactérienne (a traiter en premiére intention)
ou virale; ou secondaire & une antibiothérapie anté-
rieure. A l'opposé, l'isolement de quelques colonies de
levures correspond toujours a un banal saprophytisme.
Entre ces deux cas extrémes, la présence de levures ne
fait bien souvent que refléter un déséquilibre local,
témoin d'une infection virale, bactérienne, ou d'une
colopathie fonctionnelle ou inflammatoire. Le traite-
ment antifongique, toujours topique en premiére inten-
tion (amphotéricine B en capsules: Fungizone; micona-
zole en comprimés: Daktarin...) n'est prescrit qu'apres
avoir expliqué l'origine du déséquilibre.

Chez le sujet immunodeprimé

Chez les patients a "haut risque fongique", la
recherche systématique d'une colonisation digestive
(examen mycologique des selles et numération des
levures a l'isolement) est indispensable. Plus la quantité
de levures est importante, plus le risque de dissémi-
nation est élevé (phénomene de persorption). Sur un tel
terrain, il faut souligner:

— I'émergence de Candida tropicalis, a la virulence
particuliere au cours des hémopathies malignes;

— la sélection de certaines especes (Candida (Toru-
lopsis) glabrata, Candida krusei] lors de la prophy-
laxie par le fluconazole et le kétoconazole; leur dé-
couverte dans ces circonstances doit faire d'emblée
changer de classes d'antifongiques.

Chez les patients séropositifs pour le VIH, la
recherche de Candida dans les selles ne présente pas
d'intérét particulier: l'entérite a levures est rare dans ce
type d'immunodépression et le portage fongique trés
fréquent chez ces patients. Ce fait contraste avec la trés
grande fréquence des candidoses oropharyngées et
cesophagiennes chez les sidéens.

Conclusion

En raison du saprophytisme des levures,
l'interprétation de la présence de levures dans les selles



reste délicate. Isoler une grande quantité de levures dans
les selles n'est pas synonyme de candidose intestinale.
Chez le patient a haut risque fongique, cette interpréta-
tion doit se faire en terme de colonisation digestive et
donc de risque de dissémination.

En pratique

e Les levures sont des saprophytes de muqueuses, ce
qui rend l'interprétation de leur présence dans les
selles difficile.

¢ Les candidoses intestinales vraies sont rares; l'iso-
lement de nombreuses colonies de Candida dans les
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CEPOJITUATHOCTHUKA TOKCOILIA3ZMO3A: CPABHEHUE
HABOPA ELISA AXSYM® (Abbott) C HABOPOM VIDAS®
(bioMerieux); METOJIOM HEIIPSIMOMN
NUMMYHO®JIOOPECIEHIIMA U Isaga

C. I'ybe, X. Ileny, X. Ppukep-Hoanveo, A. 'ynve-Paépe, I1. Ambpyas-Toma.

(®panuus, I'peHobab. [ocnuTanbHO-yYHUBEPCUTETCKUI LEHTp, reHepalbHbli AupekTop — npod. XKan-ITsep
Bacrap; Otaen MeaMUMHCKOH MOJIeKyaApHOH Napa3uTOJOTHU U MUKOJIOTHH)

CeponnarHocTika  TOKCOMJa3Mo3a  ABJAETCA
OUYEHb BAXXHOH B ABYX ciyuasx: y OepeMeHHbIX XeH-
ILMH U Y NaUMEHTOB C CEPONO3UTUBHON peakuueil Ha
BHY. Uto kacaeTca 6epeMEHHbIX KEHIIHH, TO CEPO-
JHMarHoCTUKa NMpoBOAMUTCA NGO B Hauyane GepeMeH-
HOCTH U ONpelesieHUsl CepoJIOrMYecKoro craTtyca
KEHIUHUHBI, YTOObI UCKIIOUUTb MEPUKOHLENTYaIbHYIO
CEepOKOHBEPCHIO, JTHOO €XeMeCcAYHO, 4ToObl AHArHO-
CTHUPOBATh CEPOKOHBEPCHIO y O€pPEMEHHOMN KEHLIHHBI
c cepoHeraTuBHoi peakuuei [1]. OnacHocTbh cepo-
KOHBEPCHHM BO BpeMs OepeMEeHHOCTH 3akilouaeTcs B
TOM, 4TO MOXET TNPOU3OHTH TAXKENOE 3apakeHHe
moaa [2], KoTopoe BO3MOXHO MNperynpeauThb, CO-
6nonas mpaBuila TMCMEHbl M JIMETY, a TaKXe Ocylle-
CTBJIAA CEpOJlorHueckoe ob6CaenoBaHUE, KOTOPOE BO
OpaHuun asnsetcs obsa3arenbHbIM. [IpuHUMas BO
BHUMaHHWE OMAacHOCTH pa3BUBAOLIEroCs BIMOCHEACT-
BUM TOKCOIUIa3MO3HOTO XOpHOpETHHMTA, Habmwoxe-
HHUE 33 3J0POBbLIMH I€TbMH, POJMUBIIUMHUCSA Y MaTepeii
C cepokoHBepcHeil, nposBuBlUeiics BO BpeMs Oepe-
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MEHHOCTH, TakXe ABIAETCS OYEHb BaXKHbIM. Bo BTO-
poM cityyae (MauMeHThbl C MOJOXHUTENbHON peakuueit
Ha BUY) peub uaer 06 onacHOCTH peakTHBAUUU TOK-
comya3mMo3a, KoTopas BieueT 3a coboil uepebpaisb-
HbI, JIEro4HbIl HMJIM AUCCEMUHHUPOBAHHBIH TOKCO-
nnasmo3s [3].

Jns ceponoruyeckoil AMarHOCTUKHU MCMOJb3yeTcs
MHOJECTBO Pa3IMYHbIX METOAO0B. JIn% MHOTHUX aBTO-
pOB HMCXOAHOH OCHOBOH ocrtaerca Dye-test [4], HO
HauboJsiee 4acTO MPHUMEHAEMBIMU ABAAIOTCS METObI
HOA. Ob6a 3tn MeTona BblpaxkaloT ypoBeHb I1gG B
MEXyHapOAHbIX €IUHHULAX MO OTHOLIEHHIO K ChIBO-
poTke, aBaAolLeiica atanoHom BcemupHoit Opranu-
3auuu 3a0poBba [5]. Jlabopatopus Abbott pazpabo-
tana Habop YDA nna cepoanarHoCTHKHM TOKCOIIA3-
MO3a Ha  MyJbTHUIIApaMETPUYECKOM  aBTOMAaTe
Axsym®. Llenbio HacToOALIEro MUCCEN0BaHHUS ABJIAET-
ca cpaBHeHHe 3Toro HaGopa u Ha6opa UDA Vidas®
(bioMerieux), HenpsaMoi HMMYHQUIIOOpPECUEHUUH H
Isaga.



MaTepuaJjibl H METOAbI

Obpasybl cblgopomok

HccnenoBaHue cocTosno U3 ABYX (a3; BO Bpems
KaXJO0H McclefoBaNuch ABa THNa 00pa3LiOB ChIBOPO-
Tok. B mepByto a3y ucciaenosanuch “HeCOPTHPOBAH-
Hble” CBIBOPOTKH, B3SITbl€ y MALlUEHTOB, KOTOPKIE MO-
CTOSIHHO JIeYMJIMCh B MapasuTojoruyeckoi nabopa-
Topuu YHusepcurerckoro ['ocrnutanbHoro LleHTpa
['penobas. B nepuon c¢ aueaps no mapt 1998 rona
Obno uccnenoaHo 240 obpa3uoB cbIBOPOTOK. Bo
BTOpYIO a3y wuccienoBasuch oOpa3ubl CbIBOPOTOK,
B3ATBIX M3 Hallleil CEPOTEKH, OT OEPEMEHHBIX C CEPO-
xoHuBepcueil. Takum o6pa3om, Obu1 u3yuen 41 obpa-
3ell CbIBOPOTOK, NpeAcTaBisiownX 10 OoNbHbIX.

Hcnonvzoganneie mexHonoeuu

Jlns BceX ChIBOPOTOK, BKJIIOYEHHBIX B UCCIIE0BA-
HUe, ObLIW MCMOJIb30BaHbl CEAYIOLIHE TEXHOJIOTHU:
HUDA na IgG u IgM ¢ Habopom Vidas® (bioMerieux)
U HabopoM Axsym® (Abbott) [6], (MccnenoBaHue) Ha
IgG u IgM u Isaga (bioMerieux) 1y HEKOTOPbIX Cbl-
BOPOTOK, Yy KOTOPbIXIgM ObUIM MONOXKHUTENbHBI WIH
npeaesbHbl NPH UCIMOJIb30BAHUHM OHOH U3 METOAMK.
¢ Axsym Toxo® G n Toxo M. DToT Habop npume-
HSETCSI HAa MYJbTHNAapaMEeTPUYECKOM aBTOMATe W
s obHapyxenus IgG u IgM ucnons3yer MUKpoO-
MeTol. MHKpOYaCTHIbl NMOKPBIBAIOTCA AHTHUIEHOM
Toxoplasma gondii 1 NTHKYOUPYIOTCSI BMECTE C TecC-
THPYEMOI CbIBOPOTKOH. AJMKBOTHAas 4acTb KOM-
ryiekca aHTUreH-aHTUTeNo aHTH-1. Gondii nepeHo-
CHUTCS 3aT€M Ha CTEKJAHHYIO MaTpuly, KoTopas
(bUKCUpPYET 3TH KOMIMJIEKCbI, I0Ka MPOMbIBAHHE HE
YAAJIUT WU3NHUIIHUE KOMIOHEHTbl. 3aTteM aobaBns-
IOTCA K YEeJOBEYECKMM HMMYHOTJI00yNHWHAM aHTH-
IgG u IgM, coenuHeHHble co LWenoYHOl ¢pocdara-
30 W ee 3IH3IUMATHUYECKUM cyOcTpaToM (METHJ-
ymbennudepun-docdar). dnoopecueHuns, BbI3bl-
Baemas aedochopunsumeit cybectpara, usmepseTcs
1 npeo6pa3oBbIBAETCA MO KaJIMOPOBOUYHBIM KPUBBIM
B COOTBETCTBUE CO cTaHaapTamu Bcemuphoit Op-
raHu3auuy 310pOBbsS B MEXAYHApOAHbIE €dHNHULIbI
Ha muanumetp s IgG [5] u B unaexkcel ana IgM
(cooTHolEeHHE (IIOOpECUEHLMH MPOTECTHPOBAH-
HOMH CBIBOPOTKH K (PJIIOOPECLIEHLIMH ITANOHHBIX Chl-
BopoTOok). [loporoBas nonoxuTeabHas BEIHUYHHA,
KOTOpass Ha JaHHbI MOMEHT ABJAETCS OAHON W3
caMblX HU3kMX [6] u O6nuszkux k Day-test, cocras-
aset 3 Ul/ml nna IgG, coMHuTenbHas 3oHa — 2-3;
nns IgM cootBercTBeHHO — 0,6 1 0,5-0,599.
Vidas. DtoT Habop neiicTByeT Ha 6a3e MMMYHO-
¢depmenTHOro Merona [7]. TecTupyemas cbIBOpOTKa
MOMELIAEeTCs B MEPBYIO W3 JAECATH JYHOK, ApYrue
JYHKU COJepXaT pacTBOp AJfA NMPOMbIBAHUS, MbI-
IIMHbIE MOHOKJIOHANbHbIE AaHTHUTENAa K YeJoBeue-
ckum IgG wnu IgM, coenuHeHHble CO ILUENOYHOM
¢docdarazoit u MeTun-ymbennudepun-gpocparom.
Enununuel BbIpaXkeHUs pe3ysNbTaTOB T€ XKe camble, a
MOPOroBbl€ MOJNIOXKUTENbHBIE BEJUYHHbI COCTAaBISA-
1ot 10 UI/ml nnsa IgG ¢ 30HOH COMHUTENbHOCTH
8-10 u unpekcom 0,65 nna IgM ¢ 30HOH cOMHU-
tenabHoctH 0,55-0,65.
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e Henpsamasi ummyHodnwopecueduus (IFI). Ile-
pen mobaBieHueM aHTUTeN K uejoBedeckuM I[gG
unu IgM, oTMeueHHbIX (II0OPECLEMHOM, aHTHre-
Hbl (Taxusout wramma RH 7. gondii, kynbTHBHpO-
BaHHbI Ha MbIIIAX) UHKYOUPYIOT C TeCcTUpyeMoii
CbIBOPOTKOH. [ToporoBble MOJOXKHUTENbHbIE BEJH-
uynHbl cocTaBnAoT 8 Ul/ml nna IgG (pacteop 1/20)
u npu pacteope 1/40 nna IgM [8].

Isaga® B NyHKM C aHTHTENaMH K 4el0BEYECKHM
IgM nomeluaioTcs: TecTUpyeMasl CbIBOPOTKa, a 3a-
TE€M TOKCOMJa3Mbl, (PUKCHpOBaHHbIE (OpPMATHHOM
[9]. B cnyuae oTpuLATENbHOTO pe3yinbTaTa peak-
LMY, TOKCOMJIa3Mbl BbIMAJAIOT B OCAZI0OK Ha AHO OT-
ceKa, YTO JaeT O4eHb fPKYI OKpacky. B ciyuae
MOJIOKHUTENBHOTO pe3yabTaTa, Ha000POT, Ha OTCEke
obpa3yeTcs OJHOpOOHAs IUIEHKA, LBET KOTOPOH
Oyzner Tem cBeTJiee, a KOJIbLO TeM LIHpe, YeM HH-
TeHCHBHee OyneT peakuus. DTa peakuus OLEHHBA-
ercs B auanasone 0-12, noporosas nojoxureabHas
BEJIMYMHA — 9.

PesynbTaThbl

“Hecopmupoganuvie” celgopomku
Ceponoruyeckne pe3ynbTaTbhl “HECOPTHPOBAH-
HBIX” CHIBOPOTOK MpPEACTABNEHbI B Tabauue 1.
Tabauua 1.
Ceponozuveckue pesynomamsl ucciedo8aHull
HecopmupOoBaAHHbIX CblBOPOMOK

Paspsan ITonpaspsn KonuuectBo
Hecosnanarome 9 (3,8%)
CoBnaparoluue Otpuuarenshsie | 131 (54,6%)

IgG* 87 (36,2%)
IgM* 1 (0,4%)
IgG" u IgM”* 12(5%)

Pesynbratel o6cnenoBanusa Ha IgG, nosyueHHbIe
C NMOMOIIbIO Axsym®, Vidas® u IFI NpeACTaBleHbl B
Tabnuue 2.
Tabnuua 2.
Pesynomamer uccnedoganus na IgG @ Axsym® u IFl,
Axsym® u Vidas®

Axsym®* Axsym
IFT* 102 3
IFI 1 134
Vidas* 102 1
Vidas™ 1 136
Mbl MONYYMIM HE3HAYUTENIbHOE COOTHOLIEHHE

HecoBMajawux pesyabraTtoB (T1a6a.3): 9 (3,8%)
cnyvyaeB Ha 240 mpoTeCcTHPOBAHHBIX CHIBOPOTOK M3
xoTopblx 4 I1gG, 4 IgM u oauH ciyuaii ABoOiHOTO He-
cosnanenus IgG u IgM. B Tpex cnyuaax (NeNed, 6 u
9) DA Axsym® J@€eT MOJIOXKHUTEJIbHbIE PE3YJbTaThl
IgM, B TO BpeMs kak ApPYrue MeTOIbl JAIOT OTpHLA-
TEJIbHBIE WJIM MOPOroBbIe pe3ynbTaThl. B cinyuae No7
pe3ysbTar Isaga® — noJIoKUTenbHbId, a IgM B UDA
Axsym® u Vidas® — oTpuuaTenbHbiif. Cnydyaih Ne8



Hecognaoarowue pe3ynomaniet *

Tabmuua 3.

‘HecopmuposanHbix” cblBOPONMOK

1¢G T IgM
ChIBOPOTKH Axsym” Vidas® IFI Axsym® Vidas® IFI Isaga®
(UI/ml) (Ul/ml) (Ul/ml) HHJCKC HHICKC THTD HHACKC
| 3,2 3 0 0,06 0,10 0 0
2 1,9 5 8 14,10 2,82 1/20 12
3 2,6 4 8 (rpaHuna) 0,31 1,67 0 6
4 22,2 74 8 0,70 0,58 0 0
5 2,7 11 8 0,16 0,11 0 /
6 0 0 0 0,66 0,09 0 6
7 2,0 2 0 0,41 0,46 0 9
8 69,3 206 80 1,24 0,90 0 0
9 69,6 145 160 1,09 0,27 0 0
IToporosas
MOJIOKHUTEIbHAS 3 10 8 0,6 0,65 1720 9
BEJIMYHHA
3o .| 23 8-10 0,5-0,6 | 0,55-0,65
COMHHTETBHOCTH

NOKA3bIBACT MOJOKHTEIbHBIC PE3yabTaThl IgM ms
o6oux HaGopos UDA, pesyasrar xe Isaga® ssnsercs
oTpuuaTteabHbIM. B ciayuae NoS IgG Haxonsrcs B 30-
He coMHuTenbHOCTH B Axsym®, a B UDA Vidas® u B
IFI pesyasTaTsl IgG ABAAIOTCA MOJOXKHUTEIBHBIMU. B
cayuae Nel pesynastathl IgG nmonokutensHsl B MDA
Axsym®, B TO BpeMs Kak MPU APYTHX METOJAX OHH
orpunatenbHbl. Cioyuyait Ne2 mokaseiBaer IgG moso-
xurensubie B IFI, a B Axsym® u Vidas® pesynasraTsi
HDA orpunarenshel. Cayuait Ne3 nemoHCTpupyeT
nBoiHoe HecooTBercTBHE Ha IgG u IgM: IFI IgG no-
JIOKMTEIBHBIC, HO OYEHb NMOPOTOBLIE, B TO BPEMS KaK
oba Habopa MDA naroT OTpHLATEIBHBIA PE3yJIbTaT;
UDA Vidas® IgM — nonoKuTEbHEL, B TO BPEMs Kak

NPH IPYTHX METOJANX PE3YIbTAaT OTPUUATEIbHBIA HIIH
IIOPOTrOBBIH.

Cepoxongepcui

M3 41 obpa3ua M3yuYCHHBIX HAMH CHIBOPOTOK OT
10-Tu GEpeMEHHBIX C CEPOKOHBEPCHEH MBI OOHapY-
KHUIM 12 HECOOTBETCTBYIOIUX CBHIBOPOTOK Ha IgG u
2 Ha IgM (Tabn.4).

Pesyasrater MDA Axsym® Ha IgG y nauueHTOB
NeNe 1-5 gBnstorcst 6osiee PAHHUMH, YEM PE3YJIBTATHI
B UDA Vidas®, koTopbie 0CTAOTCS OTPHIATEIBHBIMHU
6osbLIEC ABYX MECSALEB MOCJIE MPEAIOIAaracMoi JaTsl
cepokonsepcud B ciayuyae Ne3. B cayuae Ne6 IgM Hu
pasy He OBUTH MOJNIOKHMTEIBHBIMH B JBYX Habopax

Tabauua 4.

Hecognaoarwwue cvigopomku cpeou ciyyaes ¢ cepokoHgepcuell

CriBo- | Bpems T FgG o ® T M T
HauuenT pOTKa /CK Axsym Vidas IFI Axsym Vidas® FFI Isaga
- (Ul/ml) (Ul/ml) | (UI/ml) Index Index titre Index
1 B 2 9,6 1 8 5,02 3,65 1/160 12
C 4 30,6 4 8 6,05 3,44 1/160 12
2 B 2 28,6 7 8 3,68 2,99 1/160 12
3 A 3 3’7 0 0 2’00 ......... 3’62 .......... 0 12
__________ B | 4 | 44 | o | o | Wes |Tzas | w0 | Ti2”
c sl 6o | i | T 8 189 | 252 | 10 | 12
D 10 7,1 3 8 1,01 | 1,67 0 12
4 C 1 3,6 0 8 0,90 0,88 1/20 12
D 3 15,4 7 8 1,18 1,08 1/20 12
5 D 2 13,1 2 8 5,51 5,79 1/80 12
C 5 11,6 2 8 5,30 4,60 1/40 12
D 8 19.9 8 8 2,76 3,47 1/40 12
6 B 6 19,1 11 8 0,58 0,55 0 9
C 8 46,3 26 160 0,52 0,52 . 0 9
NOPOToBAas MOJOXKUTEIbHAS 3 10 ] 0.6 0.65 1/20 9
BCIUYHHA
“30Ha COMHHTEIbHOCTH 2-3 8-10 0,5-0,6 |0,55-0,65 1/20 9

[IpumMeuanue: CK: cepokoHBEpCHS
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HUDA, Mexay TeM Kak Isaga® ObliIa MMOJ0KHUTEIbHOM
¢ caMoro Hayana. B 4eTsIpex Apyrux ciy4asx He Obl-
JI0 3aMEUEHO 3HAYUTEJIBHOH PA3HUIBI MEXKIY PE3yJib-
TATAMH JBYX HAOOpOB, AJIA KOTOPBIX AMHAMHKA IO-
SABJICHHS AHTUTEJ ObIJIa HACHTHYHOM.

Oobcyxnenune

Omnupasce HA JAHHOE HCCIECAOBAHHE, MBI MOXEM
OTMETHTh MHOJXKECTBO aclekToB Habopa HOA
Axsym®, BasKHBIX JIA CEPOAMATHOCTHKH TOKCOIIA3-
Mmo3a. Uro kacaerca IgG 240 “HecOpTHpOBAHHBIX”
CBIBOPOTOK, TO COOTHOLIEHHE DPE3YJbTAaTOB JAHHOTO
Habopa ¢ pesynbratamu Habopa Vidas® cocrasmser
99,15%, a c pesynsratamu IFI — 98,33%. Ceponoru-
Yyeckue pesynbTarsl IgM Axsym® unn Vidas® coor-
HOCATCH C PE3yNbTAaTAMH Isaga® Ha 75%. Tem HE Me-
HEe, C OAHOH CTOPOHBI, HEOOXOAUMO YTOYHHTH, YTO
Isaga® 6blTa OCYmIECTBNEHA TONBKO IIA HE3HAUH-
TEJILHOTO YHCIA CHIBOPOTOK (21 u3 240 “Hecoprupo-
BAHHBIX CBIBOPOTOK), 4, C APYTOH CTOPOHBI, CIEIYET
HaOMHHTb, YTO MEXIYHAPOIHOIO 30101020 CMAH-
Oapma nas IgM He cymecTByer. DTH JAHHBIE CPaB-
HUMBI C AAHHBIMM MOXOXHX HCCICIOBAHUH, OLCHHU-
Barowux apyrue Habopsr DA [8,10,11]. Kpome To-
ro, NPOBCACHHE TCCTA X2 B MMAPHBIX CCPHAX IMO3BOJIA-
€T TOBOPHUTH O TOM, YTO HE CYLIECTBYET CTATHCTHYEC-
CKH 3HAYMMOH pa3HHMLBI MEXIY PE3yabTaTaMH CEPO-
JIOTMYECKHUX HCCICIOBAHHH “HECOPTHPOBAHHBIX™ CBI-
BOPOTOK, IOJIy4EHHBIX IPH HCIOJb30BaHHM HabGopa
Axsym® H pPEe3yabTAaTAMH, IOJYYEHHBIMH IIPH HC-
mos1630BaHKK HaGopa Vidas®, ouewka kotoporo yxe
ObLIa MPOBEACHA B APYTOM HCCIECAOBAHHH [7].

Cmy4yan HECOOTBETCTBHA “‘HECOPTHPOBAHHBIX
CBIBOPOTOK pa3iauyHbl (Tabn.3): mpH NPHMEHEHHH
Axsym® NoNe 4,6,8,9 COOTBETCTBYIOT OCTATOYHBIM
IgM, Tak kak HaOMHOJAETCA NMOBBIIICHHOE MPOLEHT-
HOe coaepkaHue IgG. Ilpu ucnons30BaHUU Vidas®,
IgM B cayyasx NeNed um 8 Taxke NONOKHMTCIbHBI
(Ne8) m mpenmenbHbl (Ned). HecoorseTcTBHA Ciaydas
No6 saBnsrOTCA HecmeUu()DUUHBIMH, TAK KaK JATbHEH-
LIME CEPOJIOTHYECKHE HCCIEAOBAHHA, IPOBOJUMBIC Yy
3TOTO K€ CAMOr0 MALMEHTA, HE IMOKA3aJH HU TUTPOB
IgM, nu nogenenus [gG. Wilson et al. Habmroganu
CXOOHBIC PE3yJNbTATBl, B TOM 4YHCIE A1 Habopa
Vidas®, JUIS KOTOPOTO MBI HMOTYYHIH MOIOKHUTEIb-
Hble moka3aTenu Ha [gM (NeNe3 u 8), B TO BpeMs Kak
3TH aBTOPHI CChUIar0TCA Ha Merod MDA mepconans-
ueii (Elisa IgM, Paolo Alto Medical Foudation), a e
ua Isaga®. Cmyuam NeNe2 u 7 COOTBETCTBYIOT HA4ay
CEPOKOHBEPCHH BO BPeMs OCPEMEHHOCTH, KOTODPYHO
MBI CMOTJIM JUATHOCTHPOBATH IO JHHAMHKE AHTHTEI
U CEPOJIOTHYECKUM pPE3yIbTAaTaM JIPYTHX ChIBOPOTOK,
IFI IgG B ciyuae Ne2 sBasieTcst 6o1ee paHHHMH H 60-

nee tounsiMu. UOA Axsym® ua IgG Gbuta B HECOOT-
BETCTBMH B JBYX CIy4dasax: B ciiydae Ne5, rae oHa Osl-
7a B 30HE COMHMTENIBHOCTH, B TO BpeMs kak I1gG 6bl-
JIH TOJIOXKHTEILHBIE (Vidas® u IFI) B crIBOpOTKAX,
KOTOpBIE Y HAC OBLIH IO 3TOTO, H B ciaydae Nel, B ko-
TOPOM peOEHOK POOHICS OT MATEpH, Y KOTOPOit BO
BpeMs OEpEMEHHOCTH HA0NI0AAIACh CEPOKOHBEPCHS,
ceponorudeckue mokasarenu IgG xoropoit He mpe-
Kpallaq¥ MOHM)KAThCA B NPEABIAYIIHUX CBIBOPOTKAX.
PesynsTatsl onpenenenus [gG nponomkaroT emie oc-
TABATBCA MONOKHTENBHEIMH B Axsym®, Tak kak,
HY>KHO 00 3TOM HAaIIOMHHTb, 3TOT HAOOP MMEET OUCHB
HH3KYIO IOPOroBYIO BeIH4HHy. B cnydae Ne3 meI He
pacmojaranu ApyTHMH CBIBOPOTKAMH, TaK Kak IMAlH-
€HT HAXOAMJICA B KOME, NO3TOMY IIOJIy4EHHBIE pe-
3yJIbTATHl CIIO)KHO HHTEPIpPETHpPOBaTh. MBI caenanu
BBIBOJ, YTO OTPHLATENBHAA CEPOJOTHUA B COOTBETCT-
BuH ¢ pedyapTatamu IFI Ha IgG Ob1a Ha HOPOrOBOM
YPOBHE, a APYTHE METOABl JABAJH OTPHLATEIIbHBIC
pesyastatel Ha IgG (Axsym® B 30HE COMHHTENBHO-
ctH), ¢ mecnemuduueckumu IgM (Vidas®), YUUTBIBAA
OTpHIATENBHOCTE Isaga®, koTOpas sBAAETCA HAMIMM
3TAJOHHBIM MECTOAOM. Hy)KHO OTMETHTD, YTO MBI HC
HAOMOAMH TIPH HCTONb30BaHHH Axsym® monoxu-
TenpHBIX moxasatenci IgG y mamueHTOB C Cepomo-
JI0XHUTENbHOH peakuueit Ha BUY. U sto sBusercs
YCOBEPILUCHCTBOBAHUEM MO OTHOWIEHHIO k IMX BTO-
poro nokoneHus [8].

ITpn momomu Habopa Axsym® IgG y nmaru u3 ge-
CATH OEPEMEHHBIX C CEPOKOHBEPCHEH OBLIH BBIIBJIC-
HBI paHEe, YeM TIpH moMormu Ha6opa Vidas®, uro mo-
3BOJIACT AyMaTh, YTO AHTHTCHBI, HCIIOJIb3YEMBIC B HA-
6ope Axsym® JOCTYNHBI HMMYHHOMY OTBETY Opra-
HHU3MA Tociae nepBHYHOH uHpexkuuu 1. gondii. Neb
(Tabn.4) #ABIAETCA HAUMEHEE YacTO BCTPEHAEMBIM
INPUMEPOM CEPOKOHBEPCHH, MOATBEPKACHHBIM MpPH-
CYTCTBHEM NPEABIIYIIMX OTPHLATEIBHBIX CBIBOPO-
TOK, 0€3 CTOWKO MoNOKUTENbHBIX [gM BUDA,

Jakaouenne

Ha6op UDPA Axsym Toxo® IgG u IgM maer xo-
pOIINE pPE3yJIbTATHI, CTOMKO KOPPEIHPYIOIIHE, OCO-
6enno s IgG, ¢ pesyasratamu UDA Vidas® u IFI,
KOTOpPBIE COOTBETCTBYIOT O’KHAAEMBIM JOCTH)KEHHAM
JUIS CEPOIHATHOCTHKH Tokcomnasmo3a. Kpome Toro,
panHee BhIABICHHE IgG, KOTOPOTO MB!I AOCTHIIH IO
OTHOWICHHIO K JPYTHM CpPaBHHBA€MbIM METOJAM, B
HEKOTOPBIX CIIy4asX CCPOKOHBEPCHH MO OepeMEHHO-
CTH MOJKET OBITh HHTCPECHBIM [ YCTAHOBJICHHS Ja-
Thl CEPOKOHBEPCHH M OBICTPOH MOCTAHOBKH HA Y4e€T
6epeMEHHON HKEHIIUHBL.
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SERODIAGNOSTIC DE LA TOXOPLASMOSE: COMPARAISON
DE LA TROUSSE ELISA AXSYM (Abbott) AVEC LA
TROUSSE VIDAS® (bioMerieux), L'IMMUNOFLUORENCE
INDIRECTE ET L'lsaga

S. Goubet, H. Pelloux, H. Fricker-Hidalgo, A. Goullier-Fleuret, P. Ambroise-Thomas.
(Département de parasitologie-mycologie, CHU, BP 217, 38043 Grenoble. France)

Le sérodiagnostic de la toxoplasmose est impor-
tant dans deux cas de figure essentiels: chez les fem-
mes enceintes et chez les patients séropositifs pour le
VIH. Dans le premier cas, il s'agit soit de déterminer
le statut sérologique d'une femme en début de gros-
sesse afin d'éliminer une séroconversion périconcep-
tionnelle, soit de poser le diagnostic de séroconver-
sion pendant la grossesse chez une femme enceinte
séronégative suivie de fagcon mensuelle [1]. Le risque
d'une séroconversion pendant la grossesse est celui
d'une atteinte feeetale grave [2] qui peut étre prévenue
par des mesures hygiéno-diététiques et le dépistage
sérologique obligatoire en France. La surveillance
d'un enfant asymptomatique né d'une mére ayant pré-
senté une séroconversion pendant la grossesse- est
également importante eu égard aux risques de chorio-
rétinite toxoplasmique ultérieure. Dans le deuxieme
cas (VIH-positif), le risque est celui d'une ré-
activation toxoplasmique entrainant une toxoplas-
mose cérébrale, pulmonaire ou disséminée [3].

Plusieurs techniques sont utilisées pour ce
diagnostic sérologique, la référence restant le Dye-
test [4] pour beaucoup d'auteurs, mais les plus
utilisées sont les techniques Elisa. Ces deux
techniques ont en commun l'expression des résultats
des IgG en unités internationales par référence a un
sérum étalon de 1'Organisation mondiale de la santé
(OMS) [5]. Les Laboratoires Abbott ont développé
une trousse Elisa de sérodiagnostic pour la toxo-
plasmose sur un automate multiparamétrique:
I'Axsym®. Le but de cette étude était de comparer les
performances de cette technique avec celles de 1'Elisa
Vidas® (bioMérieux), de Il'immunofluorescence
indirecte (IFI) et de I'lsaga.

Matériels et méthodes

Echantillons de sérums

L'étude a comporté deux phases distinctes
concernant chacune deux types d'échantillons de
sérums. La premiere phase a concerné des sérums
"tout-venant” prélevés parmi ceux qui sont traités par
le laboratoire de parasitologie du CHU de Grenoble
en routine quotidienne. Deux cent quarante sérums
ont été étudiés entre les mois de janvier et de mars
1998. La deuxiéme phase a concerné des sérums issus
de notre sérotheéque correspondant a des dossiers de
séroconversions durant la grossesse. Quarante et un
sérums, représentant dix dossiers, ont ainsi été
étudiés.
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Techniques utilisées

Sur tous les sérums inclus dans I'étude ont été
réalisées les techniques suivantes: Elisa IgG et IgM
avec la trousse Vidas® (bioMérieux) et la trousse
Axsym® (Abbott) [6], immunofluorescence en IgG et
IgM et Isaga (bioMérieux) pour certains sérums dont
les IgM étaient positives ou limites avec une des
autres techniques utilisées.
e Axsym Toxo® G et Toxo M. Cette trousse s'utilise
sur un automate multiparamétrique et emploie pour
la détection des IgG et IgM une technique
microparticulaire. Les microparticules sont re-
couvertes d'antigéne de Toxoplasma gondii et sont
incubées avec le sérum a tester. Un aliquot des
complexes antigénes-anticorps anti-T. gondii est
transféré ensuite sur une matrice en fibre de verre
qui fixe ces complexes avant qu'un lavage ne
vienne éliminer les composants en excés. Des
immunoglobulines anti-IgG ou IgM humaines,
conjuguées avec une phosphatase alcaline et son
substrat enzymatique (méthyl-umbelliféryl-phos-
phate), sont ensuite ajoutées. La fluorescence émise
par la déphosphorylation du substrat est mesurée et
convertie via les courbes de calibration obtenues
avec les standards OMS, en unités internationales
par millilitre pour les IgG [5], et en index pour les
IgM (ratio fluorescence du sérum testé sur celle des
calibrateurs du fabricant). Le seuil de positivité, qui
est 1'un des plus bas actuellement [6] et des plus
proches du Dye-test, est a 3 Ul/ml pour les IgG
avec une zone équivoque entre 2 et 3 et a 0,6 index
pour les IgM avec une zone équivoque entre 0,5 et
0,599.
Vidas®. Cette trousse utilise une technique
immunoenzymatique [7]. Le sérum a tester est
déposé dans le premier puits d'un réceptacle en
contenant dix; les autres puits contiennent des
solutions de lavage, des anticorps monoclonaux de
souris anti-IgG ou IgM humaines conjugués a la
phosphatase alcaline, et la méthyl-umbelliféryl-
phosphate. Les unités d'expression des résultats
sont les mémes et les seuils de positivité sont a 10
Ul/ml pour les IgG avec une zone équivoque entre
8 et 10 et a 0,65 index pour Ies IgM avec une zone
équivoque entre 0,55 et 0,65.
Immunofluorescence indirecte (IFI). Les
antigenes (tachyzoites de la souche RH de T. gon-
dii entretenus sur souris) sont mis en présence du
sérum a tester avant ajout d'anticorps anti-IgG ou



IgM humaines marqués par la fluorescéine. Les
seuils de positivité sont a 8 Ul/ml pour les IgG
(dilution 1/20°%) et a la dilution 1/40° pour les IgM
[81.

Isaga®. Dans des puits recouverts d'anticorps-anti-
[gM humaines sont déposés; le sérum a tester puis
des toxoplasmes colorés par la formaline [9]. En
cas de négativité de la réaction, il y a sédimentation
des toxoplasmes au fond du puits, ce qui forme un
petit point trés coloré. A linverse, en cas de
positivité, il se forme un voile uniforme sur le puits
dont la couleur sera de plus en plus claire et
I'anneau de plus en plus large en fonction de
l'intensité de la réaction. Cette réaction est cotée en
indice de 0 a 12, le seuil de positivité étant a 9.

Tableau 1.
Répartiton des résultats sérologiques parmi les
sérums "tout-venant"

Catégories Sous-catégories Nombre
Discordants 9 (3,8%)
Concordants Négatifs | 131(54,6%)
: [gG” 87(36,2%)
| [gM" 1(04%)
[gG* et IgM™ 12(5%)
Résultats
Sérums "tout-venant"
La dispersion des résultats des sérologies

concernant les sérums "tout-venant" est rapportée dans
le tableau 1. Les résultats en IgG obtenus avec les tech-
niques Axsym®, Vidas® et IFI sont rapportés dans le
tableau 2.
Tableau 2.
Contingence des résultats Axsym® et IFI, et Axsym®
et Vidas® en IgG

Nous avons obtenu une proportion faible de
résultats discordants (tableau 3): 9 cas pour 240 sérums
testés (3,8%) dont 4 en IgG, 4 en IgM et un seul double-
ment discordant en IgG et IgM. Dans trois cas (n®* 4, 6
et 9) I'Elisa Axsym® donne des résultats positifs en [gM
alors que toutes les autres techniques sont négatives ou
limites. Pour le cas n° 7, I'lsaga® est positive mais les
IgM sont négatives en Elisa Axsym® et Vidas®. Le cas
n° 8 montre des IgM positives pour les deux trousses
Elisa alors que I'Isaga® est négative. Le cas n° 5 est dans
la zone équivoque sur 1'Axsym® pour les IgG qui sont
positives en Elisa Vidas® et en IFI et 'Elisa Axsym® du
cas n°l est positive en IgG alors qu'elles sont négatives
par les autres techniques. Le cas n°® 2 montre une IFI
IgG positive avec des résultats Elisa négatifs sur
I'Axsym® et le Vidas®. Le cas n°® 3 fait apparaitre une
double discordance sur les IgG et les IgM: I'IFI IgG y
est positive mais trés limite alors que les deux trousses
Elisa rendent un résultat négatif, I'Elisa Vidas® IgM est
positive alors que les autres techniques sont négatives
ou limites.

Séroconversions

Sur les 41 sérums des dix dossiers de séro-
conversion pendant la grossesse que nous avons étudiés,
nous avons observé 12 sérums discordants sur les IgG et
2 sur les IgM (tableau 4). En effet, les résultats de
I'Elisa Axsym® en IgG pour les patientes n° 1 2 5 sont
plus précoces que ceux de I'Elisa Vidas® qui
demeurent négatifs jusqu'a plus de deux mois apres la
date estimée de séroconversion dans le dossier n°® 3.
Dans le dossier n°® 6, les IgM n'ont jamais été
positives avec les deux coffrets Elisa, cependant que
I'Isaga® était positive 2 son seuil. Dans les quatre
autres dossiers, il n'a pas été noté de différences
significatives entre les résultats des deux trousses
pour lesquelles les cinétiques d'apparition des
anticorps étaient identiques.

Axsym” Axsym’ Discussion
IFT” 102 3 Au terme de cette étude, nous pouvons donc
IFT | 134 souligner plusieurs goints importants concernant la
Vidas* 102 1 trousse Elisa Axsym~ de sérodiagnostic pour la toxo-
Vidas- 1 136 plamose. La corrélation des résultats observés avec cette
Tableau 3.
Résultats discordants parmi les sérums "tout-venant"
IgG IgM
Sérums Axsym® | Vidas® IFI Axsym® | Vidas® IFI Isaga® |
(Ul/ml) (Ul/ml) (Ul/ml) index index’ titre index

1 3,2 3 0 0,06 0,10 0 0

2 1,9 5 8 14,10 2,82 1/20 12

3 2,6 4 8 (limite) 0,31 1,67 0 6

4 22,2 74 8 0,70 0,58 0 0

5 2,7 11 8 0.16 0,11 0

6 0 0 0 0,66 0,09 0 6

7 2,0 2 0 0,41 0,46 0 9

8 69,3 206 80 1,24 0,90 0 0

9 69,6 145 160 1,09 0,27 0 0

seuil de positivité 3 10 8 0,6 0,65 1/20 9

"zone équivoque"” 2-3 8-10 0,5-0,6 0,55-0,65




trousse est de 99,15% avec ceux de la trousse Vi-
das® et de 98,33% avec ceux de I'IFI en ce qui concerne
les IgG des 240 sérums "tout-venant”. Les résultats
sérologiques en IgM Axsym® ou Vidas® sont corrélés a
75% avec ceux de 1Tsaga. Cependant, il faut préciser
d'une part que l'Isaga n'a été réalisée que pour un
nombre faible de sérums (21 sur les 240 parmi les
sérums "tout-venant"), et d'autre part rappeler I'absence
de gold standard international pour les IgM. Ces
données sont comparables a celles d'études similaires
évaluant d'autres trousses Elisa [8, 10,11]. En outre, la
réalisation d'un test de x* en séries appariées permet de
dire qu'il n'existe pas de différence statistiquement
significative entre les résultats sérologiques des sérums
"tout-venant” obtenus avec la trousse Axsym® et ceux
obtenus avec la trousse Vidas® déja évaluée dans une
autre étude [7].

Les discordances parmi les sérums “tout-venant”
sont différentes selon les cas (tableau 3): les n®* 4, 6, 8
et 9 correspondent a des IgM résiduelles avec I'Axsym®
puisque les IgG sont a des taux élevés. Les cas 4 et
8 sont aussi positifs (n°® 8) et équivoque (n° 4) en IgM
Vidas®. Celles du cas n°® 6 sont non spécifiques car des
sérologies ultérieures pratiquées chez ce méme patient
n'ont pas montré d'ascension des titres d'IgM, ni l'appa-
rition d'IgG. Wilson et al. [11] observent des résultats
comparables, y compris pour la trousse Vidas® pour
laquelle nous avons obtenu des faux positifs en IgM
(cas n® 3 et 8), alors que ces auteurs prennent pour
référence une technique Elisa personnelle (Elisa IgM,
Palo Alto Medical Foundation) et non l'Isaga®. Les cas
n® 2 et 7 correspondent a un début de séroconversion
pendant la grossesse que nous avons pu diagnostiquer
sur la cinétique des anticorps et "les résultats
sérologiques d'autres sérums, I'IFI IgG étant dans le cas
n° 2 plus précoce et plus sensible. L'Elisa Axsym® IgG
a été discordante par deux fois: dans le cas n° 5 ol elle
est en zone équivoque alors que les IgG étaient positives
(Vidas® et IFT) sur des sérums antérieurs en notre
possession, et dans le cas n®1 qui est celui d'un enfant

né d'une meére ayant présenté une séroconversion
pendant la grossesse et dont les taux sérologiques n'ont
cessé de décroitre en IgG sur des sérums antérieurs. Les
IgG demeurent encore positives sur I' Axsym® car, il faut
le rappeler, cette trousse posséde un seuil treés bas [6].
Le cas n° 3, un patient en coma dépassé pour lequel
nous ne disposons évidemment pas d'autres sérums,
faisait apparaitre une sérologie d'interprétation difficile.
Nous avons conclu & une sérologie négative dans la
mesure ou I'IFI IgG était a la limite de la positivité et les
autres techniques en IgG étaient négatives (Axsym® en
zone équivoque), avec IgM non spécifiques (Vidas®)
étant donné la négativité de 1'Isaga- qui est notre
technique de référence. II faut signaler que nous n'avons
pas observé avec ' Axsym® de faux positifs en IgG chez
les sujets séropositifs pour le VIH ce qui semble étre
une amélioration par rapport a 1'IMX de seconde
génération [8]. Les IgG de 5 des 10 dossiers de
séroconversion pendant la grossesse ont été détectées
plus tot par la trousse Axsym® que par la trousse
Vidas®, ce qui laisse 2 penser que les antigenes utilisés
dans 1la trousse Axsym® sont accessibles plus
précocement a la réponse immunitaire de l'organisme
apres une primo-infection par 7. gondii. Le dossier 6
(tableau 4) est un exemple peu fréquent d'une
séroconversion, affirmée par la présence de sérums
antérieurs négatifs, sans IgM fortement positives en
Elisa.
Conclusion

La trousse Elisa Axsym Toxo® IgG et IgM donne
donc de bons résultats, fortement corrélés, en
particuliers pour les IgG, avec ceux de I'Elisa Vidas® et
de ITFI et qui correspondent aux performances
attendues pour le sérodiagnostic de la toxoplasmose. En
outre, la précocité d'apparition des IgG que nous avons
obtenue par rapport aux autres méthodes de compa-
raison dans certains dossiers de séroconversions pergra-
vidiques peutétre intéressante pour la datation et la prise
en charge rapide de la femme enceinte.

Tableau 4.
Sérums discordants parmi les cas de séroconversions
. < Temps/SC _ ¥gG . : IgM _
Patiente | Sérum (semaines) | Axsym* | Vidas¥ IFI Axsym* | Vidas* IFI Isaga*
(Ul/ml) | (Ul/ml) | (Ul/ml) index index titre index
1 b 2 9,6 1 8 5,02 3,65 1/160 12
c 4 30,6 4 8 6,05 3,44 1/160 12
2 b 2 28,6 7 8 3,68 2,99 1/160 12
3 a 3 3,7 0 0 2,00 3,62 0 12
b S 44 0 0 1,95 3,46 1740 12
O 5 S S S 8 | 189 1 252 | 1/40 12
d 10 7,1 3 8 1,01 1,67 0 12
4 c 1 3,6 0 8 0,90 0,88 1/20 12
d 3 15,4 7 8 1,18 1,08 1/20 12
5 b 2 13,1 2 8 5,51 5,79 1/80 12
c 5 11,6 2 8 5,30 4,60 1/40 12
d 8 19,9 8 8 2,76 3,47 1/40 12
6 b 6 19,1 11 8 0.58 0,55 0 9
c 8 46,3 26 160 0.52 0,52 0 9
seuil de positivité 3 10 8 0,6 0,65 1/20 9
“zone equivoque” 2-3 8-10 0,5-0,6 {0,55-0,65
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(bonpHuua Ans6ep-MuanoH, OTACICHUE NMAPAa3UTOIOTHH-MUKOIOTHH. DpaHius)

Blastocystis hominis — 3T0 IIHPOKO PacmpocTpa-
HEHHOC MpOCTEHIIEe, Mapa3uT MJIH KOMMEHCAJa Cle-
nod KHIIKH denoBeka. OH ObLT TaKXKE BBIACICH H3
npo0 ¢exanuii pa3IUYHBIX MJICKOMHUTAIOIIUX, IKC-
KPEMCHTOB JOMALIHUX NTHL H H3 MHLIICBAPHTEIHHOTO
TpakTa HEKOTOpHIX 3MeH [1]. OxHAKO OTHOCHTCSA 1M
OH K aHTPONO300HO3aM He ompexaencHo [1]. Blasto-
cystis hominis pacCMaTpPHBAJCS IOJITOC BPEMS Kak
JPOACKENONOOHBIH TPUO M OBIT OTHECEH K MPOCTEH-
muM jumbs B 1967 roamy [1]. Ero wmopdo-
OHOJIOTHUECKHE M MOJICKYJIIDHBIE XapPAaKTEPHCTUKH
MPHJAIOT €My OCOOCHHBIC CBOHCTBA, YTO ONpPaB/JbIBA-
€T 00pa30BaHHE LEJOr0 Kacca JHIUb JJs OJHOrO
3Toro Buaa. OH ABNAETCSA OOBEKTOM MOCTOSHHBIX Ha-
YUHBIX JHUCKYCCHH, KaCalOIUMXCA, IJIABHBIM 00pa3oM,
€ro TAKCOHOMHYCCKOH MO3HILHHM CPEAH MPOCTCHINHX
OpraHHU3MOB, €r0 MAaTOTCHHOCTH H €ro, BO3MOXKHO,
ONMOPTYHHCTHYECKOrO Xapakrepa. Kak mma 6uomo-
TOB, TaK W JUISl KJIHHULMCTOB HHTCPECHBI METOIBI,
NPCAMOYHTACMBIC JJIs BBIABICHHS Blastocystis homi-
nis npu 3a060pe aHanIM3a Kana.

B naHHOH CTaThe MBI MPEACTABIACM PE3YIbTATHI,
MOJYYCHHBIC B TCUCHHUE 4-X JIET B OTACJICHUH Napa3H-
TOJIOTHH-MHKOJIOTHH, OTPA’KAIOIIME YACTOTY, KIHHH-
YECKHE TPOABICHUSA M ONMOPTYHHCTHUYCCKMH Xapak-
Tep Blastocystis hominis, KOTOpPBIH OYEHBb YACTO OC-
TaBJIAOT 0€3 BHUMAHHUA B TOPOJACKUX MAapa3sUTOJIOTH-
yeckux Jaboparopusax. Mel mpeayiaracMm, B 3aBHCH-
MOCTH OT pe3yJbTaTOB, HAHOOIEE MOAXOAAIHUH anro-

23

PHTM NIpH NOJOXKHTEJBHBIX PE3YJbTaTaX HCCICIOBA-
HHH.

TexHn4eCcKoe OCHAIEHHE I METOAbI

Jlna oOHapy>KeHHS Napa3sHTOB B TEYECHHE 4 JIET
(1992-1996 r.r.) 65170 B34TO 3 542 (heKaTBHBIX MPO-
661 y 2 581 GoasHoro. OGHapyxeHue Blastocystis
hominis MPOBOAMIOCH MHKPOCKOMHYCCKHM HCCIICIO-
BaHHEM NPOO. BBLTH HCCIEXOBAHBI TOJBKO BAKYOJIAP-
HbBIC M rpaHyje3Hble (hopMbI mapasutos (puc.l)”, Te,
KOTOPBIC YAIUE BCErO SABJIAKOTCS NMPEAMETOM MapasH-
TOJIOTHYECKOH auarHoctuku. OHH, B CaMoM [gle,
OYCHb JIETKO HIACHTH(QHLHPYIOTCA NpPH NPSIMOM HC-
cinenoBaHuy npH yBeanyeHuu B 400 pa3 mo ux xapak-
TEPHOH CTPYKTYpE U MO KpaHHEH reTCpPOreHHOCTH HX
pa3MepoB B OJHOH M TOM ke mpobe (ot 2 1o 60 um),
HO TEM HE MEHEE HET HHKAKOTO PHUCKA MEPEMyTaTh HX
C APYTMMH KHMIICYHBIMHM NpocTeHmuMH. Bonee pen-
kue (opMbl (UMCTHI H aMeO0BHIHBIC (POPMBI) TPEOY-
IOT CJIOKHOH JUATHOCTHKH, H HX BBISBJICHHC SIBJISCT-
Cs HCKJIFOYUTCJIBHBIM B TOCIIHTAJIBHOM NMpaKkTHKE. MBI
HE HCIOJIb30BAIM METOAbI KOHLCHTPALUH, B YACTHO-
cTd Ou(a3HpIe METOABI, KOTOPHIE HCKAXAKT H pac-
TBOPAIOT BakyoJipHyro (opmy. JlaHHas ¢opma, xa-
PAKTEPH3YETCsl MPHCYTCTBHEM LIEHTPAJIBbHOH BaKyo-
74, OTTAJKHBAKOIICH OT LUUTOMIA3MATHUYCCKOH MEM-
OpaHbl 00BCMUCTBIC BKIIOUCHMS (S1pa, OPraHOHIBI,

* Puc.1. Ha ctp.27.



Tabmuua 1.

Bospacnmbze epynnbl bonbHbIX, 3apasceHnvlx napasumamu, u yacmoima 3abonesaemocmu
cpedu uccned08aHHO20 HaceleHUs

Bo3spacr HIT* n<e57 5-15|15-25(25-35 35-45 45-55/55-65| 65-75 75-85 >85 |Urtoro
OO1ee K0I-BO HACEIECHHS 26 | 157 320 971 1 107 2 581
Egiuqecrno 3apaXCHHBIX 00JIb- 2 1 3 4 17 1171 10 9 7 4 3 77
3apaxeHHbIe OOJBHBIC COOTBETCT- 2511310395222 22 13 1177 9.1 | 5.2 | 3.9
BEHHO BO3PACTHBIM KaTeropusm, %
CoBOKYNHOCTB, % 1,3 9,1 44 48,9
YacToTa nmapa3uro3oB cpeau 00- 0.6 2.2 3.5 3.0
CIEA0BAHHOTO HACEIEHHUS

ITpumeuanue: HIT: He olpeneneHsI.

NoAoOHBIE MMTOXOHADHAM, IUIOTHBIE TIPAaHYJIBL...)
(puc.1). BakyonspHas wid rpaHyiesHas (opma sB-
JAIOTCS XPYHNKHMH, M IPH NPAMOM HCCICIOBAHHHU B
KayeCTBE PACTBOPHTENSA HYXKHO HCIOJIB30BaTh CTE-
pHIBHBIH ()H3HOJOTHYECKHH pacTBOp, TaK KaK OCMO-
THYECKOE ACHCTBHE BOXONPOBOIHOH BOABI NPOBOLHM-
pyet pactBopeHue. Duxcanus u OKpamHBaHHE (e-
KaJIbHBIX IPOO MEPTHONATOM, JIFOT0JIEM H (POpMOJIOM
(MH®-Oxcnpece, Jlabo Oxcnpecc CepBuc, Bupu-
IIaTHioH) TaxKe MPEKPACHO MO3BOJAIT HACHTH(H-
MpOBaTh 3Ty (pOpMy, HE NEpemyTaB €€ HH C 4eM
JPYTHM M COXPAHHB Mapa3HTapHbIe (DOPMBI, €CITH HC-
CIEAOBAaHHE AOJKHO OBITH OTCPOUEHO. B Hamem wc-
CJICOOBAHHHU MBI OCYILUCCTBHUIN MOJYKOJIHYCCTBECHHYIO
OLIEHKY NPHCYTCTBUA Blastocystis hominis: 0O4YeHb
peaxue (MeHee 5 Ha miacTuHkKy 20x20 MM), peaxue
(Menee 20 Ha NMIACTHHKY), MaJoO4MCIECHHBIE (0T 1 1O
5 Ha 5 monel 3peHus nmpu yBeauyeHud 250), MHOTO-
yncnaeHHele (0T 1 mo 10 Ha none 3peHus) M OYCHb
MHOTO4HCJIEHHBIE (Oonee 10 Ha none 3peHus).

CraTtucTHueckHit aHamu3 OBLT OCYLUECTBJICH HO-
CPEACTBOM CPAaBHHTEIBHOTO NPOLEHTHOTO MCCIEIO-
BAaHHA.

PesyabTaTsl

3asucumocms uyacmomel 3aboneeaemocmu  om
eo3pacma u noaa bonbHbIX

B. hominis 6b11 BbIsiBICH B 81 (hexanbHOM npobe
(2,3% ot obmero konuyecTBa Npod) y 77 OONBHEIX,
YTO cocTaBisAeT 3% OT 001mero yucna o0Ccnea0BaHHO-
ro HaceneHus. Cpeou 3apa)keHHBIX OOJBHBIX B 00-
IIEM YHCIEe OOCIEXOBAHHOIO HaceNeHHs B. hominis
4aIe BCET0 BCTPEYAETCS B BO3PACTHOH rpymme 25-45
neT (dactora 3aboaeBaeMocTH: 3,5%), 4aCTOTA BBISAB-
JeHHus CHIDKAaeTcs B Bo3pacte 5-25 ner (2,18%), u

OHA OYCHb HHU3Kas cpeau ManeHbkux aeted (0,63%)
(tabn.1). AHamu3 3aBHCHMOCTH 4aCTOTHI 3a00JieBae-
MOCTH OT IOJIOBOH NPHHAJJICKHOCTH MOKA3BIBAET,
YTO ITOT IMOKA3ATENIb BBILIEC CPEIAH JKCHIIUH, HO OYCHb
He3HauutenbHo (p>0,05).
3asucumocms uacmomol
Hanuvus uMMyHoOenpeccuu

Cpenu 00CIeIOBAHHOTO HACENECHHMS MBI BbIICIH-
Ju 4 TMOATpYNIBl: MEpPCOoHaN, paboTaroluii Ha KyX-
Hix, BUY-un¢punuposannsie U 6oasHbie CITH oM,
OOJBHBIC CO 3JIOKAYECTBEHHBIMH T€MOMATHIMH H ITy-
TEIIECTBEHHHUKH, BO3BPAIIAIOLIHECS M3 IMOE3JO0K IO
TPONUYECKUM U CYOTPONMUYECKUM 30HAM.

HecMotps Ha TO, yto y nuu, 6onsHbix CITM oM
win BHUY-uHUUMPOBAHHBIX C JKEJIYJOYHO-KHIIEY-
HBIMH HApPYLICHUSAMH NPOU3BOIUTCS MEPHOTUYUCCKHI
3a00p aHAJIM30B, YaCTOTa BBIABJCHHUS B. hominis B
9TOH IpyNIe HU3KAS M HE3HAYUTEIBHO OTIHYAETCA OT
mokasaTesieit Bcero o0cneroBaHHOTO HaceneHus. OHa
HEMHOTO BBIIIE y OOJIBHBIX, CO 3JIOKQYECTBEHHBIMH
TreMOMATHSIMHU, KOTOPBIE TOXKE PETYJISIPHO CAAKOT aHA-
au3bl. OnHAKO, yacToTa gcmpeyaemocmu B. hominis
B JBYX TIpynmax NAaUHEHTOB C HMMYHOAETPECCHEH
HH)KE, YEM MOKA3aTeNH, HAaOIrAaeMBbIe Y 310POBBIX,
SBJIIOMMXCS PAaOOTHHKAMH KYXOHb, JUIS KOTOPBIX
MApa3uTOJIOTHYECKUH aHAIH3 Kaja sSBIAeTCS 00s13a-
TEIBHBIM IPH NMPOXOXKACHHH PETYISIPHOTO MEIHLIHH-
CKOTro OcMOTpa. TeM He MEHee, CPABHEHHE NMPOLEHT-
HOT'O COOTHOILUCHHS JAHHBIX IOKA3ATENICH BBISABIIACT
3HAYHTEIBHYK) 4acTOTy OOHapykeHus B. hominis y
NMYTEIIECTBEHHUKOB, BO3BPAILAIOIIMXCS H3 HOE3I0K
MO TPONMHYECKHM H CyOTpommueckuM 30HaM (p<0,01)
(Tabn.2).

3abonegaemocmu om

Tabmuna 2.

Yacmoma ecmpeuaemocmu napasumo3ose cpedu 08yx zpynn 60ONbHbIX, CMpaoarwux uMmyHooenpeccuetl, u
cpagHeHiue ¢ yacmomoil ecmpeyaemocmu y ni0o0etl, npoxooAuux cucmemMamudeckui MeOUYUHCKULi ocmMomp:
300p0o6o20 nepconana, pabomarnuezo Ha KYXHAX, U NymeulecmeeHHUKO8, OCYuecmaaiomux mponuieckue u

cybmponuyeckue noe3oku

YacrtoTa BCTPCYACMOCTH MAPA3UTOB B HCCICAYCMBIX Ipynmax

[ManuenT [lepconan, pa6o- | BUU-unpuuu- | 3mokauecTBen- | IlyTemecTBeH-
TAKOLIHIM HA KYXHAX POBaHHBIC HBIE TEMOTIATHH HHKH
O6miee uncio 86 173 103 304
Blastocystis 5 1 4 20
Blastocystis + Jpyrue mapasursl 4 2 3 18
%% 10,5 1,7 6,8 12,5
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Knunuyeckue cuMnmombvl

Ecnu ve mpuHuMaTh BO BHEMaHue BUU-unpunu-
POBAHHEIN M DOJBHBIX CO 3JI0KAYECTBEHHBIMH T'EMO-
natdsaMu, To ueTBepo u3 30 oOcnen0BaHHBIN, HMEIO-
KX B KOMPOJOTHYECKHX Npodax Tonbko B. hominis,
CTpajaau TPAH3UTOPHBIMH IHAPESMH, CONMPOBOXKIAC-
MBIMH OOJIIMH B KHBOTE (BO BCEX CIy4asx y O0Jb-
HBIX ObLIO OOHApYKEHO OOnbLIOE, M [NAXKE OUCHD
60JbLIOC KOJHYECTBO Napa3uToB). IIpoOsl HAa TrpuObI
U OaxTepuu OBUTH Y HUX OTpHLATEIbHBIMU. Hccaeno-
BAHHI HA JHTCPONATOTCHHBIE BHPYCHI HE NPOBOJHU-
noce. Konpojoruueckue aHanMM3bl, NPOBOJMMBIE MO
NPUYHAHE HAJIHYUA AJUICPIMYECKHN NPOSABJICHHMH (TH-
Nep303HHO(DUINA KPOBH, 3Yy[, KPAIMBHHIA ...) YaCTO
NPUBOAMIIH K BBIABJICHHIO MAPA3HTA MPH OTCYTCTBHH
KAKUX-THOO0  OPYTUX  KIHHMYECKHX MPOSABICHHH
(Tabn.3).

Tabmuua 3.
Dnudemuonozuveckue U KIUHUYECKUE OQHHbIE
no Hanuyuwo Blastocystis hominis

Yacrora
CeencHus BCTPEUAEMOCTH
Yucno %o

OO0cneroBaHUE MOCNE MOE3I0K 38 49 .4
HeppisicHEHHBIC 00CTOATEIBCTBA 3 3,9
KoHTpons nocne neueHHus NUHieBa-

PHTETBbHBIX MAPA3HTO30B (aCHM- 2 2,6
MTOMATHYECKHX )

KoHTpons mepcoHana 3X0pOBOro 9 11,7
JK3eMa, KPATHBHHUIIA 11 14,3
B1Y 3 3,9
I'emaTonorus 7 9,0
AbnomMuHaNbHBIE OOTH M AHAPES 4 5,2
O0mee KOTHIEeCTBO 77 100

Couemanue ¢ Opyeumu KuuteYHbIMU NAPAUNAMU

Hambonee uacTo BCTPEUACTCSA COUCTAHHE C
Dientamoeba fragilis (23%) mn Endolimax nanus
(21%). B obueM, couetanue B. hominis ¢ IpyTUMH
aME0AMHM, KTYTHKOBBIMH MM JPYTHMH KHIIEYHBIMH
napasutaMu OOHapy:keHO 0onee 4eM B IOJOBHHE
cay4daes (62%). ITOT MOKA3aTEIb TAKKE BBICOK Y IMy-
TCIICCTBCHHUKOB, BO3BPAINAIONINNCA W3 3arpaHHY-
HBIX moe3a0k (18/38).

Iocnedcmaus nevenus MenpoHUOA3010M

W3 30 GonbHBIX, Y KOTOPBIX B. hominis aBnsncs
SIHHCTBCHHBIM OOHApPY)KCHHBLIM B aHAJNIM3€ Kaja na-
pa3uTOM, UYETBEPO CTPaZaid OT OONEH B >KUBOTE H
Juaped. DTH 4eTBEepO OONBHBIX NMOMYyYalH JEUYECHHE
MCTPOHHIA307I0M, TAPA3HUTOJOTHUCCKHH KOHTPOJb
OBLT OCYILECTBJIEH V TPEX M3 HHUX. Bce Tpu pe3ynbra-
Ta OBLIH HETATHBHBIMH.

Oo0cy:xneHue

IMpucoeaunenne B. hominis X Kiaaccy MpOCTEH-
IIUX ABJAETCA OTHBIHE HEOCNMOPMMBIM. BHOMOIEKy-
JAPHBIE AHATTU3BI TO3BOJTHIH ONPEACTUTD Pa3IHYHBIC
KApHOTHITEI, KOHCTATHPOBATh O0NbIIOE OHOPA3HOOO-
pasHe ImMTaMMOB, BBICKA3aTh MPEAPOJIOKEHHE O BO3-
MOXHOCTH CYLIECTBOBAHHS PA3JHYHBIX BHIOB U NMOJ-

puaoB [3]. OgHako, HA JAHHBIH MOMEHT Y UE€IOBEKA
H3BECTEH JIUIIb OMUH BUI B. hominis.

B mpobax xajma B OCHOBHOM NPHCYTCTBYIOT, Ba-
KYOJIIPHBIC W MYJIbTHBAKYOJIIPHBIE (POPMBI, LIMCTO3-
HbIE (DOPMBI MAIEHBKOTO pa3Mepa (OKOJO0 5 um) MpH-
CYTCTBOBYIOT B OCHOBHOM B KYJIbTYpaX HJIH B COXpa-
HEHHBIX oOpasuax. Lluctel mo3Boamnu Obl BO3OyAH-
TEJ0 MMETH OOJBINYIO CONMPOTUBIAEMOCTh IIPH 00€3-
BO)KHBAHHH HJIH OCMOTHYECKOM BO3JACHCTBHH, OHH
OUEHb PEIKO BCTPEUAKOTCA B TOCIIUTAIBHOM MIPAKTHKE
BBISIBJICHUS [TAPA3UTOB; TaK JK€ 0OCTOUT AEIO C KyJb-
TypaMH, MOJYUCHHBIMH HCKITIOUHTECIBHO B HCCIENO-
BATEJBCKHUNX LEAX H OYEHb PEIKO MMEIOIUMH JHUar-
HOCTHUYECKYK) LEJIeCO00Pa3HOCTh. JTOT AaHAIPOOHBIH
Napa3uT, NOJYUYCHHBIH B 1a00OpaTOPUH HE pa3MHOMKA-
€TCSl TIPH HHU3KOH TEMIEPATYPE H HMEET HU3KYHO BbI-
xuBaeMocTh. OTHAKO, OMACHOCTb (DEKAJNILHOTO 3apa-
JKCHHS SIBJISETCA HEOCNMOPHMOH; B YAaCTHOCTH, COYE-
TAHHUE C APYTMMH aMebaMH MJIH MPOCTCHINUMU SIBJIS-
€TCs MPH3HAKOM (DEKATBHOTO 3apAXKECHHS UETIOBEKA U
MOJYEPKUBAET  YCTOMYHMBOCTH  HPOCTEHINETO  BO
BHEIIHEH Cpene.

[ToxazaTtenb HacTOTH 3a001€BAEMOCTH CPEH BCE-
ro 0oOCJIECIOBAHHOTO HACEJICHMS SBIAETCS HE3HAUH-
TenbHBIM. B palione I'peHoOnsa onacHOCTh (pekanbHO-
T0 3apa’keHHs IMOYTH PABHA HYJIIO, U KAUECTBO [TUThE-
BOH BOIBI OTJIMYHOE, YTO OOBSACHAECT HU3KHH IOKAa3a-
TENb YACTOTHl BCTPEUAEMOCTH B. hominis cpenu Me-
CTHOTO HacencHHA. bonee BrICOKMH mMOKazaTens vac-
TOTHI OOHApYKeHHs B. hominis CBA3aH C MOE3AKAMH B
TPOIHYECKHE WJIH CYOTPONMUUYCCKHE CTPAHBI, T 3HA-
YUTENEH PUCK (DEKATBHOTO 3apakeHusa. HacTtoTa 3a-
607eBAEMOCTH PE3KO OTIUYACTCS B PA3JIHUHBIX CTpa-
Hax [1,3]. Jlng ogHoro u toro e orbopa npob, npu-
MEHEHHE METONOB KOHLUEHTPALMH HIH 00paboTkH
MOBBIIAET TOYHOCTh OOHApyXKEeHHS BO30Oynutens. B
9TOM HCCICIOBAHMH, BO3MOXKHO, HECKOJBKO IIpe-
YMEHBLIEH NOKA3aTeIb YaCTOTHI 3a00JIEBACMOCTH, HO,
YVUHTBIBAs, YTO MPHMEHACTCA CNOJHAS NHATHOCTHKA
CpaBHEHHE INOKa3aTeNneil MexAy TpYyNnaMu COBEp-
HIEHHO 00OCHOBAHO. B COOTBETCTBHM CO CpABHEHMS-
MH 4YaCTOTHI OOHAPYKECHHUA B. hominis COTJIACHO KIH-
HHYECKOMY KOHTEKCTY, MBI MOXEM YTBEP)KAATH, UTO
B. hominis — 3T0 He ONNOPTYHHCTHYCCKUU MAPA3HUT.
Jlaxxe ecnm paccMaTpuBaTh HEOONBIIOH MPOLCHT HA-
CEJICHHA, TO MO’KHO KOHCTATHPOBATb, UTO YAILE BCETO
B. hominis BcTpeuaercs y moaeH B Bo3pacte ot 25 10
45 et u OUCHB PEaKo v AeTeit Maanue S5 ner. Hacro-
Ta BCTPEUAEMOCTH B. hominis He Bo3pacraeT y 60Jb-
HBIX C C HMMYHOZEHpeccueH, Oyab TO B Cly4ae
CITMa wunm 3I0KAYCCTBEHHBLIX TEMONATHH. DTOT
(axt Op1 yxke ormeueH JXKpouo [S5], u oH He mox-
TBEP’KIAECT PE3YAbTATHI HIH MPEANONI0KEHHS IPYTUX
aBTOpoB [6].

JTOT mapa3ur, OOHAPY)XCHHBIA B OTIACIBHOCTH,
PEIAKO ABJIAETCSH NPUUHHON KUIIEUHBIX PACCTPOUCTB M
6oneit B xxuBoTe (4/30, uTO cocraBaseT okoao 13%);
B HAIIEM HCCIECJOBAHHH 3HAUMTEIBHOE KOIHYECTBO
Napa3uToB, OOHAPYIKEHHBIX MPH KOMPOJOTHYECKOM
HCCIIEIOBAHUMHU, HE ABISETCA HCKIKOUUTENBLHOU MpH-
BUJIETHEH OOJBHBIX C KIHHHYECKHMH CHMIITOMAMH.
KonuTtel unu BOCHanHTEIBHBIE CHHIPOMBI YaCTO CO-



YETAUCh C MIPUCYTCTBHEM B. hominis, Oblau omyOau-
KOBAaHBI COOOIUEHHS O Ciyyasx 0ojee CEpbe3HOH MH-
(PeKLHH C TeMOPPATHYCCKUMH MPOSABICHHUAMH, JIHXO-
panKkod MM HETHNHYHOM JoKanu3auueidt Bo3OyauTE-
aq [7,8]. KnuHuvyeckue paccTpoicTBa COOTHOCHIIUCH,
yaue BCEro, C HHTCHCHBHOCTBIO NMApas3Hro3a, riae, B
OOJBIIMHCTBE CBOEM, MPHUCYTCTBOBAJIH DPAa3bICKHBAC-
MbIe (popmbl. OTHAKO, B ONMyOJHKOBAHHBIX paboTax, B
CIIy4asiX, KOTJa Iapa3sHTOJIOTHUECKOE HCCICIOBAHME
MPOBOAMJIOCH IO IOBOJAY KJIHHHYECKHX PACCTPOMCTB
HE ObUIH HCKJIIOUCHBI BCE KHIICUHBIC HH(ECKIHOHHBIC
areHTHl, a TaKkKe Apyrue (pakropsl (MHILIEBBIEC, ATPO-
TEHHBIC, INCHXONMATHYECKHE), HApYyIUAIOIIHE pPaboTy
KHIIEYHHKA. DTH MPoOEIIbl YaCTO MOPOXKIAKOT CIOPHI,
KaCaloLIMECs pPEaJbHOH TATOTCHHOCTH IapasHra.
I'maBHON TPYAHOCTBIO OCTAETCA Y3HATh, CBA3AHBI JIH
KJIIHHHYECKHE PAaCCTPOHCTBA C MATOTCHHBIM JCHCTBH-
€M NApa3uTa WM OHH SBJIAIOTCA PE3YIbTATOM APYTHX
NPHYHH, KOTOPBIC NMPOBOLHPYIOT MOBPEXKACHHE Cpe-
IOpl, ONarompHATCTBYIOLICH pAa3BHTHIO MAapa3UTa.
Bonbpmoe KOMMYECTBO CIy4yaeB BBIABICHUA B. hominis
ABJIACTCA CIy4YaHHBIM, OCOOCHHO CPEIH NEPCOHAa,
paboTaOLEro Ha KYXHAN, KOTOPBIH CHCTEMATHUYECKH
NPONOAMT MEIHULMHCKHH OCMOTP, HE CBA3AHHBIH
KJIMHHYECKMMH paccTpoiictBamu (9 caydaes). B nan-
HOM KOHTPOJBHOH rpymme, camas Oojbmias 4acToTa
320071€BA€MOCTH, BEPOSITHEE BCETO, CBA3AHA C MPOMC-
XOJKICHHEM JAHHOHM KaTeropuu OONBHBIX (paboume
3MHTPAHTHI: paboTa MaTOKBANH()HLUHPOBAHHAS C BbI-
COKHM TPOLEHTOM CMEHIEMOCTH KaJapoB). Bemuko
pacnpocTpaHeHue B. hominis no npuuuHe (peKkaabHO-
ro sarpasHenus [10]. Droro mapa3ura OYCHb 4acCTO
NPUYUCIAOT K (pakTopaM, CIOCOOCTBYIOIIHM IIOSIB-
JEHMIO JHAPEH Y IYyTCIIECTBEHHHKOB. JIOCTATOYHO
JACTO BCTPEYAIOTCA Clyyan oOHapyXeHus B. hominis
MPH THNEPIO3HHODHIHH MIH AJJICPTHYECKHX SBIIC-
HHUAX (IK3eMa, KpamuBHHIA). B0 oTMeueHO coue-

TAHHC NPUCYTCTBHUS NApa3HTa H NMPOSABICHHH MHTOJE-
pantHOocTH [2]. B KiIHHHYeCKHMX (OpMAX HHTOJC-
PAHTHOCTH 3TOT MApPa3HT TAKKE MOXKET OBITH JIHILb
NMPH3HAKOM, 4 HE MPHYMHOHM MPOSABICHHH HMHTOJIE-
paHTHOCTH. Henp3sd  OoTpHHATh  CyLIECTBOBAHME
TAMMOB C 00JI€€ 3HAYHTEIBHBIM MOTCHLMAJIOM BH-
PYJICHTHOCTH, BKJIIOYasd BO3MOXHOCTb 0oJice PE3KO
BBIPA)KCHHOH HHAMBHIYAaJbHOH BOCHPHHMYHBOCTH
HEKOTOPBIX OOJIBHBIX.

U3-3a otcyrcTBHS 3((PEKTHBHOH M MAJOTOKCHY-
HOH XHMHOTEpaIHH, METPOHHIA30J] ABIAETCA Haubo-
Jiee IPUMEHAEMBIM B JICUEHHH NPENapaToM, AaxKe ec-
JH €ro OLCHKA OKAa3bIBACTCA pa3ouapoBbiBarolici. B
Hamel paboTe OTPHLATEIBHBIE PE3YJIbTATHl IIOCIE
JeueHUA (TMPOINTIO HE3HAYHUTECIBHOEC KOJHYECTBO
OOJBHBIX) MOTYT OBITH CBA3aHBI C CAMOIPOH3BOJIb-
HBIM BBI3JJOPOBJICHHEM HJIH MOTYT OBITH PE3yJIbTaTOM
JICUCHHUS.

Jakiouenne

B. hominis He ABIACTCA ONNOPTYHHCTHYCCKHM
npocTeHmuM. B oueHb peakux caydasax B. hominis
MOXET OBITh MPHYHHOH HE3HAUHTEIBHBIN MHIICBAPH-
TEJIBHBIX PACCTPOMCTB H A/UIEPTHYECKHX IIPOsBIIC-
Huil. He HCkIrOueHa MHAMBMIYalbHAS BOCHPHHMYH-
BOCTb, CBSI3aHHAsA C 00JI€€ CHIBHBIM MATOTCHHBIM MO-
TEHI[HAJOM IITAMMOB HJIH BUIOB.

IlpuHHMasA BO BHMMAHHE OTCYTCTBHE ONMACHOCTH
H HE ONIOPTYHHCTHYECKHH XapakTep 3TOro napasH-
Ta, JEUCHHE HE HA3HAYACTCA Ja)ke QI JHUL C Tiaybo-
KOH HMMMyHoOAenpeccHeH. TOapKO JTHIIB CTOMKOCTH
KIHHHYECKHX PaCCTPOHCTB, CBA3aHHAS C BBIIBICHHEM
napasuTa, NMpH OTCYTCTBHM APYTMX MHKPOOPraHH3-
MOB MJIH KHIUCYHBIX NMAPA3HTOB ABJIACTCS OCHOBAHH-
eM s ux nevenus. Merponunason (Flagyl®) ocra-
€TCsl KJIACCHYECKMM METOJOM JIEUEHHMs, IOCIE YETro
HEOOXOAMMO NPOBECTH KOHTPOJIbHBIE HCCIEIOBAHHUS.
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Blastocystis hominis est un protozoaire discret et
original, cosmopolite, parasite ou commensal de la
région cecale de I'nomme. II a été aussi isolé a partir
d'échantillons fécaux de nombreux mammiferes ainsi
que dans les déjections de volailles et dans le tube
digestif de certains serpents [1]. L'éventualité d'une
anthropozoonose n'est cependant pas certaine [I].
Considéré longtemps comme un champignon lévuri-
forme, son appartenance aux protozoaires n'a été
établie qu'en 1967 [2]. Ses caractéristiques morpholo-
giques biologiques et moléculaires lui conférent
cependant des propriétés particulieres justifiant la
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création d'un ordre pour cette seule espéce. II est
toujours 1'objet de controverses concernant essentiel-
lement sa position taxonomique au sein des protistes,
sa pathogénicité et son caractere éventuellement
opportuniste. L'attitude a adopter aussi bien pour le
biologiste que pour le clinicien lors de son dépistage
dans les prélevements de selles mérite d'étre définie.

Nous exposons dans cet article les résultats obte-
nus pendant 4 ans dans le service de parasitologie-
mycologie concernant la fréquence, les manifesta-
tions cliniques et le caractére opportuniste de B. ho-
minis, tres souvent négligé dans les examens parasi-



tologiques des laboratoires de ville. Nous définirons
en fonction de ces résultats la conduite la plus appro-
priée lors des examens positifs.

Matériel et méthodes

Trois mille cinq cent quarante-deux échantillons
de selles de 2 581 patients ont été examinés au cours
d'une période de 4 ans (janvier 1992 a 1996) pour
recherche de parasites. La détection de Blastocystis
hominis a été faite par examen microscopique des
échantillons. Seules les formes vacuolaire et granu-
leuse du parasite (figure 1) ont été recherchées, cel-
lesci étant le plus souvent a l'origine du diagnostic
parasitologique. Elles sont, en effet, trés facilement
identifiées a I'examen direct au grossissement 400 par
leur structure trés caractéristique et par 1'extréme hé-
térogénéité de leur dimension dans un méme préleve-
ment (2 &4 60 um), ce qui n'entraine aucun risque de
confusion avec d'autres protozoaires intestinaux. Les
formes plus rares (kystes et formes amiboides) sont
de diagnostic délicat, leur détection reste exception-
nelle en pratique hospitaliere. Nous n'avons pas pro-
cédé a des méthodes de concentration, en particulier
les méthodes biphasiques, qui alterent et lysent la
forme vacuolaire. Cette forme est caractérisée par la
présence d'une vacuole centrale repoussant contre la
membrane cytoplasmique les inclusions volumineu-
ses (noyaux, organites semblables aux mitochondries,
granulations denses...) (figure 1). Sans paroi, la for-
me vacuolaire ou granuleuse est fragile, 'analyse a
I'examen direct doit étre faite en utilisant du sérum
physiologique stérile comme diluant, 1'eau du robinet
provoquant la lyse par choc osmotique.

Une fixation et une coloration des échantillons de
selles par le merthiolate, le lugol et le formol (MIF-
Express, Labo Express Service, Viry-Chétillon) per-
mettent aussi de parfaitement identifier cette forme
sans aucun risque de confusion tout en préservant les
formes parasitaires si I'examen doit étre différé. Dans
le cas de notre étude, nous avons effectué une
estimation semi-quantitative de la présence de B. ho-
minis: trés rares (moins de 5 par lamelle 20x20 mm),
rares (moins de 20 par lamelle), peu nombreux (1 a
5 sur 5 champs au grossissement 250), nombreux (1 a
10 par champ) et trés nombreux (plus de 10 par
champ).

r.l

Figure 1. Blastocystis hominis : forme vacuolaire colorée au
MIF (Gx400). La couronne de cytoplasme est nette-
ment visible déformée par de volumineuses inclu-
sions.

L'analyse statistique a été réalisée par un test de
comparaison de pourcentages.

Résultats

Prévalence et répartition selon l'dge et le sexe

B. hominis a été détecté dans 81 échantillons de
selles (2,3% de l'ensemble des échantillons) de 77
patients, soit une prévalence de 3% pour l'ensemble
de la population étudiée. Chez les malades parasités,
la détection la plus fréquente dans l'ensemble de la
population étudiée se situe entre 25 et 45 ans (préva-
lence: 3,50%), elle est plus faible entre 5 et 25 ans
(2,18%), tres faible dans la population de trés jeunes
enfants (0,63%) (tableau 1). L'analyse de la réparti-
tion selon le sexe souligne une fréquence un peu plus
importante mais non significative chez les sujets de
sexe féminin (p>0,05).

Prévalence et immunodépression

Nous avons sélectionné, dans la population
étudiée, quatre sous-groupes constitués par le person-
nel des cuisines, les malades infectés par le VIH ou
au stade sida, les malades atteints d'hémopathies
malignes et les personnes revenant de séjours en zone
tropicale et intertropicale.

Malgré la répétition des analyses pour les mala-
des atteints de sida ou infectés par le VIH avec troub-
les gastro-intestinaux, la fréquence de détection est
faible et non significativement différente de celle de
I'ensemble de la population étudiée. Elle est un peu
plus importante chez les malades présentant des hé-
mopathies malignes pour lesquels les analyses sont
aussi tres régulierement effectuées. Cependant, la fré-
quence dans les deux groupes de patients immuno-
déprimés est inférieure a celle observée chez des per-
sonnes saines asymptomatiques du groupe du person-
nel de cuisine pour lequel une analyse parasitolo-
gique des selles est incluse dans le bilan systéma-
tique. Cependant, les comparaisons de pourcentage
de prévalence indiquent une fréquence significative
chez les sujets au retour de voyage (p<0,01) (tab-
leau 2).

Troubles cliniques associés

En excluant les patients infectés par le VIH et les
malades atteints d'hémopathies malignes. quatre
patients parmi les 30 ayant uniquement B. hominis
dans les échantillons coprologiques présentaient des
troubles du transit (diarrhées), accompagnés de dou-
leurs (dans tous les cas, ces patients présentaient de
nombreux, voire trés nombreux parasites). La flore
fongique et bactérienne était normale, mais toutes les
recherches de virus entéropathogénes n'ont pas été
effectuées. Les analyses coprologiques motivées par
des manifestations allergiques (hyperéosinophilie
sanguine, prurit, urticaire...) ont souvent conduit a la
détection du parasite en l'absence de toute autre
manifestation clinique (tableau 3).

Association avec d'autres parasites intestinaux

L'association avec Dientamoeba fragilis est la
plus frequente (23%) ainsi que celle avec Endolimax
nanus (21%). Au total, l'association avec d'autres
amibes, flagellés ou autres parasites intestinaux est



Tableau 1.

Répartition des classes d'dge des personnes parasitées et prévalence dans l'ensemble de la population étudiée

Age NP* | <Sans | 5-15|15-2525-35 35-43 45-55 55-6565-75 75-85 >85 | Total
Population totale 26 | 157 |7 320 |” 971 ° 1107 2581
Nombre de personnes parasitées 2 1 3 4 17 | 17 ] 10 | 9 7 4 3 77
Personneﬁ parasitées selon les 2.5 1.3 3.9 | 52| 22 22 13 1177191 |52 |39
classes d'age (%)
Cumul (%) 13 |7 o0 M7 44 48,9 o
Prévalence de la parasitose dans

RPN 0,6 2,2 3,5 3,0
la population étudiée
*NP: non précisé.
Tableau 2.

Prévalence de la parasitose chez deux groupes de patients immunodéprimés et comparaison avec la
prévalence lors du bilan systématique pour le personnel asymptomatique des cuisines et pour les sujets
revenant de voyages tropicaux ou intertropicaux

Patient Persqn pel des Infections a VIH Hemop athies Retour de voyages
cuisines malignes

Nombre total 86 173 103 304
Blastocystis seul 5 1 4 20
Blastocystis + autres parasites 4 2 3 18

% 10,5 1,7 6,8 12,5

Tableau 3.

Renseignements épidémiologiques et cliniques associés a la présence de Blastocystis hominis
Renseignements Nombre %

Bilan d'un séjour a 1'étranger 38 49,4
Contexte non précisé 3 3,9
Contrdle apres traitement d'une parasitose digestive (asymptomatique) 2 2,6

Contrdle du personnel (asymptomatique) . 9 11,7
Eczéma, urticaire 11 14,3
VIH 3 3,9
Hématologie 7 9,0
Douleurs abdominales et diarrhées 4 5,2
Nombre total 717 100

retrouvée dans plus de la moitié des détections
(62%). Elle est aussi importante chez les personnes
revenant d'un séjour a I'étranger (18/38).

Conséquences des traitements par le

métronidazole

Parmi les 30 patients pour lesquels B. hominis a
été le seul parasite détecté dans les selles, 4 présen-
taient des douleurs et des selles diarrhéiques. Ces 4
patients ont été traités par le métronidazole, le con-
tréle parasitologique n'a été effectué que pour trois
d'entre eux. Les trois contrdles ont été négatifs.

Discussion

Le rattachement de B. hominis aux protozoaires
[2] est désormais incontesté. Les analyses effectuées
en biologie moléculaire ont permis de définir divers
caryotypes, de constater une grande biodiversité des
souches et d'émettre la possibilité de I'existence d'es-
peces ou de sous-especes différentes [3]. Cependant,
actuellement une seule espéce, B. hominis, est recon-
nue chez I'homme.
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Ce sont surtout les formes vacuolaires et multiva-
cuolaires qui sont présentes dans les selles, les
formes kystiques de petite taille (environ 5 pum) le se-
raient surtout dans les cultures ou dans les échantil-
lons conservés. Les kystes permettraient une plus
grande résistance a la dessication et au choc osmoti-
que, ils sont trés rarement a l'origine de la détection
du parasite en pratique hospitaliere; il en est de méme
des cultures effectuées uniquement dans un but de
recherche et trés rarement a finalité diagnostique. Ce
parasite anaérobie strict, cultivable in vitro, ne se
multiplie pas a basse température et sa survie est
faible. Cependant, 1’infestation liée au péril fécal est
indéniable; en particulier 1'association avec d'autres
amibes ou protozoaires est le signe d'une contamina-
tion fécale humaine et souligne la persistance du pro-
tozoaire dans le milieu extérieur.

La prévalence est faible dans I'ensemble de la po-
pulation étudiée. Dans la région grenobloise, le péril
fécal est quasi nul et la qualité de 1'eau de boisson est
excellente, ce qui explique la faible fréquence chez
les autochtones. La fréquence plus élevée est liée a



un séjour en pays tropicaux ou subtropicaux ou les
risques de contamination liés au péril fécal sont plus
importants. La prévalence est effectivement extréme-
ment variable selon les pays [1,3] et, pour un méme
échantillonnage, les méthodes de concentration ou de
culture augmentent la sensibilité de détection [4]. La
prévalence dans cette étude est probablement sous-
estimée mais, cependant, les comparaisons entre les
différents groupes sont tout a fait justifiées, le diag-
nostic étant homogene.

En fonction des comparaisons de fréquence selon
le contexte clinique, nous pouvons affirmer que
B. hominis n'est pas un parasite opportuniste. Il est
plus fréquemment présent chez le sujet entre 25 et
45 ans, trés rarement présent chez le jeune enfant
avant 5 ans et cela, méme si nous considérons le
faible pourcentage de cette population. Sa fréquence
n'est pas corrélée a une immunodéficience, que ce
soit dans un contexte de sida ou d'hémopathies
malignes. Ce fait a déja été souligné par Junod [5] et
ne corrobore pas les résultats ou suggestions d'autres
auteurs [6].

Ce parasite, retrouvé isolément, est rarement res-
ponsable de troubles cliniques et de douleurs (4/30,
soit environ 13%); le nombre important de parasites a
I'examen coprologique n'est cependant pas l'apanage
des sujets symptomatiques dans notre étude. La pré-
sence de colite ou de syndrome inflammatoire a été
soulignée en association avec B. hominis, des cas
d'infections plus séveres avec signes hémorragiques,
fievre ou localisation atypique ont aussi été publiés
[7,8]. Les troubles cliniques seraient corrélés le plus
souvent avec l'intensité de la parasitose ol les formes
recherchées sont généralement toujours présentes [9].
Cependant, il n'est pas certain que, dans les études
publiées, tous les agents infectieux intestinaux ainsi
que d'autres facteurs perturbant le fonctionnement
intestinal aient été exclus (facteurs alimentaires,
latrogenes, psychologiques...) lorsque des troubles
cliniques motivaient la recherche parasitologique.
Ces lacunes engendrent souvent des controverses
concernant la pathogénicité réelle du parasite. La
difficulté majeure reste de savoir si les troubles
cliniques sont liés a l'action pathogene du parasite ou
s'ils résultent d'autres causes qui générent des pertur-
bations du milieu favorables au développement du
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parasite. De nombreuses identifications sont fortuites,
en particulier chez le personnel des cuisines pour
lequel le contrdle est systématique et n'a jamais été
motivé par des troubles cliniques (9 cas). Dans le cas
de ce groupe témoin, la plus forte prévalence est trés
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MMUAEMUOJOIUS TPOXKEBBIX CEIICUCOB
B YHUBEPCHUTETCKOM KJIMHUKE
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(®Opanuus, Ipeno6as. [OCHHTANBHO-YHUBEPCHTETCKHH LIEHTP, TCHEPAIBHBEIH AUpEKTOp — mpod. XKan-IIsep
Bacrap; Otaen MEIHUHHCKOM MOJICKYIIPHOH Mapa3suTONOTHH H MMKOJIOTHH)

Kpatkoe coxep:xanne

C suBapsa 1997 r. no ma# 1998 r. B HameM yupe-
XKICHHH OBLIO BBISBICHO 22 JPOMKEBBIX CEICHCA.
MBI H3YyYHIIH KIHHHYECKYIO KAPTHHY Y HNALMEHTOB H
YyBCTBHTEIBHOCTh H30THPOBAHHBIX APOMOKEH K IPO-
THBOTPHOKOBBIM mpemapataM (MeTo PyHXKH-TECT H
E-tect). boimu o6Hapyxensl: /1 Candida albicans
(CA), 10 Candida non albicans (CNA) (3 C. glabrata,
2 C. parapsilosis, 4 C. tropicalis, 1 C. krusei) u
1 Saccharomyces cerevisiae.CpexHHH BO3pACT MalH-
eHTOB — 56,4 roga. Cpeau MauMeHTOB — 13 MyK4YHH H
OkeHmUH. Bce GonbHBIE MOJACNCHB HA 4 TPYNIBL
OHKOTeMaToJorHueckas rpymma u3 8-u  (36,4%)
6ompHBIX, rpynna u3 8-u (36,4%) mauueHToB, meEpe-
HECLIMX ONEPALHIO HA OPIOIIHON MOJOCTH, TpyNna u3
3-x (13,6%) nmeteii, HAXOXUBIIMXCS B OTACJICHHH JJIS
HOBOPOXKACHHBIX M rpynna u3 3-x (13,6%) mauues-
TOB, MPEOBIBABLIMX B OTACIICHHH HHTCHCHBHOM Tepa-
muu. B 10 cayuasx OposxoxeBOH CENCHC aCCOLHHPO-
Bajics ¢ GaxrepueMHued. B 4-x ciayuasx peus HuIa o
MHOTOCIIOKHBEIX OakrtepueMmusax. Y tpéx.(13,6%) ma-
IHEHTOB 3a00JICBAHNE 3aKOHYHJIOCH JETANbHBIM HC-
xozoM: jaBa ¢ Candida non albicans m omMH C
Candida albicans. Hu xakoi yctoiiunBocta Kk aM(o-
TEPHUUHY b M KETOKOHA3071y HE OBLIO YCTAHOBJIEHO.
Bce CA u 3 CNA (30%) ocTaBauCh BOCOPHHMYHBBI-
MH K 4 IpOBEPEHHBIM NPOTHBOTPHOKOBLIM NIpemnapa-
TaM (am(oTtepuuuHy B, keToxoHa3omy, (IFOKOHA30-
Iy, urpakoHasony). 3 C. glabratan C. krusei Ovinu
YCTOHYMBBIMH HJIH 3aHHMAJIH MPOMEKYTOYHOE IMO-
JIO’KEHHE MO OTHOLICHHUIO K (parokoHa30.1y. C MOMEH-
TA PACNpPOCTPAHEHHS HCIOIB30BAHHA ()IFOKOHA307a B
NpOQHIAKTHYECKHX LEMAX H B JICYCHHH MHOTHX
TPHOKOBLIX HH(EKUUH OTMEUCHO MOSMBJICHUE HOBBIX
mTtaMMoB CNA, Takux kak C. glabrata wnu C. krusei
u mramMmoB C. albicans, He UYyBCTBHTENBHBIX K (IO~
KOHaszoumy. B Hame#t ynuBepcurerckod kimuHuHke C.
albicans npeobnanarT, U Tonbko CNA OCTArOTCA yC-
TOMUYHBBIMH K a30JIbHBIM, CTaBS MIOJ COMHEHHE BBIOOD
IMIHPHYCCKOTO JICYEHHS TSKETBIX TPHOKOBBIN HH-
(exuuii.

HecMoTps Ha 3HaYMTENBHBIE JOCTHXXKEHHA B 00-
JACTH TEPANHH, APOMOKEBBIC CEMCHUCHI OCTAKOTCA
CIIO’KHOM MpoOIeMOH, 0COOCHHO 3TO KAcaeTCst MALH-
€HTOB, CTPAJAOINUX HMMYHOIETNpeccHell uau 6ob-
HBIX, KOTOPBIM HEOOXOJHMO AJUTEIBHOE MpeOBIBa-
HHE B pEaHHUMAauUMH. J[POMOKEBBIE CEMCHCHI MOKHO
ObU10 OBl MOMECTHTH HA YETBEPTOC MECTO CpenH
BHYTPHOONLHHUHBIX HH(pekuui, a Candida spp. co-
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craBmwia 01 10% OT HM30JTMPOBAHHBIX MATOTCHOB B
kpoBH [3]. Haumnas ¢ 70-x ronoB (mrokoHaszon —
a30JIbHOE CPEACTBO, O0Jajaromee IMHPOKHM CIEK-
TPOM ACHCTBHSA H MEHEE TOKCHYHOE IO CPABHEHHIO C
aM(porepuuuHoM b — mupoko mpuMeHsics B npodu-
JAKTHYECKHX LEJAX U B JICUCHHH TPUOKOBBIX HH(EK-
nui. Takol MOAXOA, BEPOATHO, H3MEHMI 3MHIEMHO-
JOTHIO M BOCIPHUMYHBOCTH K HPOTHBOTPHOKOBBIM
npenaparam.

Ms1 obcnenoBamu 22 OOJIBHOTO C APOAOKEBBIM
CCNCUCOM, BBISIBJIICHHOM B HAUIEM Y4YPCKICHHH. Ha-
IIA LETb COCTOSJIA B TOM, YTOOBI YCTAHOBHTH Tepa-
NCBTHYCCKYHD Y4ACTOTY MMOABJICHHS HOBBIX IOPOMIKC-
BBIX IITAMMOB.

MarepuaJjibl 1 METObI

C auBaps 1997 r. roga no mai 1998 r. B Hamem
VUPEXKJACHHH B JaOOPAaTOPHH MAPA3HTONOTHH OBUIH
3aperuCTpUPOBaHBI 22 Cilyyas APOAOKEBBIX CETNICHCOB.
JJI KaxJI0r0 OTAENBHOTO CIy4as MBI MPOBETH H3Y-
YEHHE MCIHLMHCKOH KAPTOTEKH H COCTABUJIM CHCTE-
MY M3 CIEAYIOIMHX MApaMETPOB: BO3PACT, HOJ, OTAC-
JICHHE TOCMHTAJIU3ALUHN, OCHOBHAS MATOJIOTHSA, (hak-
TOPBI NOAABJIICHHA HMMYHHTCTdA, HAJIHYHE KaTCTCpa
HITH UMIUTAHTAHTA, MyTh NPOHHUKHOBCHHUS, Hpe6LIBa-
HHC B DCAHUMAIMH, AHTHOHOTHYECKOC H NPOTHBO-
rpubKoOBOE JIeUeHHe, Xoa OOIE3HH.

Kanauaemus onpenensanack N0 HaTHYHIO XOTS Obl
OJHOH MO3UTHBHOM reMOKYNbTYPHI ¢ Candida species
unmu Torulopsis glabrata. BriaeneHus: KaHIUIbI CYUH-
TAJHCh HEMATOJOTHYECKHMH, €CIIH BCE HIXKE Mepe-
YHCJICHHBIC NPH3HAKH HE OBLIH OOHApPYXKEHBI: XOTA
OBl OJHA MO3UTHUBHAS F€MOKYJIBTYPA U3 2-X MO Kpai-
HEH Mepe NPOBEJACHHBIX TEMOKYJIBTYP; HE HAOMIOAAN-
CAl Cy4aH BBI3IOPOBJICHHS NMALHEHTAa 03 MPOTHBO-
rpubkoBoro jeueHus. K manueHtaMm, CTPagaroIiuMm
HMMYHOJICTIDECCHEH, OTHOCHIJIHCh T€ OOJIBHBIC, Y KO-
TOPBIX OBIT HAWJACH OJHH M3 CICIYIOILUX MPH3HAKOB:
reMatoyiorudeckas 0oye3Hb, HEHTponeHus (YpOBCHB
COJEPKAHHS MNOJHHYKJICAPHBIX HEHTPO(HIOB HIDKE
1000G/JI), tpancmnantauus, CITM]I, uuToTOKCHUE-
CKOC JICUCHHE MM AJIHUTEIbHAs KOPTHKOCTEPOUIHAS
TCpanua A0 MOSBJICHHA CCIICHCA. HZIIIHCHTLI CYHTA-
JIUCh BBI3TOPOBEBIIHUMH, €CIH BCE MHKOJOTHYECKHE
npoObl OBLIH OTPUUATEIBHBIE B TCYCHHE 3 HEAECNb, H
€CJIM 3TO COBNMAAAJO C KIHHHYCCKHM BLI3ZOPOBIICHH-
eM.

I'eMOKyIBbTYpBI OBLTH MHKYOMPOBAHBI B CHCTEME
BAC — TEC 9240.11ItaMM5! ObITH HACHTH()HUHPOBA-
HBI NOCPEACTBOM pasBencHus B cpeae Cabypo — je-



BOMMWLETHH — FreHTaMULUMH, natekc Candida albicans,
pan 1D 32 C. Kaxnaplii mwraMM Obul TECTMPOBAH Ha
4YyBCTBUTENBLHOCTb K aMdoTepuunny b, keTokoHa3zo-
ny, ¢noKoHa3oly, HTpakoHa3olly. MHHHManbHbIE
KoHUeHTpauuu uHruburopoB (MKH) 6binu onpene-
nensl yepe3 E-tect u @ywxurect (Canogpunacrep).

PesyabTaTsl

B nepuon c suBapsa 1997r. no mait 1998r. B Ha-
IIEM Y4YpeXJEeHHUH ObIIM BBISABICHBI 22 NPOMIKEBBIX
cencuca. O6napyxensl: 11 Candida albicans ( CA -
50%), 10 Candida non albicans (CNA — 45,5%) u
1 Saccharomyces cerevisiae (4,5%). I'pynna CNA
Bkimouana: 3 Candida (C) glabrata, 2C. parapsilo-
sis, 4C. tropicalis, 1C. krusei. Cpennuii Bo3pact mna-
LMEHTOB — 56,4 roaa (oT ogHoro Mecaua ao 97 ner).
Cpenu HUX — 13 nMauMeHTOB MYXUYHMH U 9 KEHILHUH, B
TOM 4ucCJIe HOBOPOXJEHHbIE 000OMX mMonoB — 1 W
4 mec. (Tabn.l).

[MauueHThl ¢ kKaHIUAEMUEH ObITIN MOMAENEHbl Ha 4:
rpyMNIbl OHKOr€MaTOJOTHYECKOH MaTONOTHH U3 8-H
(36,4%) nauueHTOB: 3 OCTpBIX Neiiko3a, 2 TUM(OMBI
1 3 conunHele onyxonu; rpynna u3 8-u (36,4%) na-
LIMEHTOB, MepeHECIIMX oNepalMio Ha OpromHoil mo-
noctu; rpynna u3 3-x (13,6%) neteit, mpedblBaBLINX
B OTHEJCHUH UHTEHCHBHOI Tepanuu; rpynna u3 3-x
(13,6%) B3poCHbIX, HAXOAMBIUUXCS B peaHUMaLUH
Gonbuie 10 gHel. 17 mauMeHTOB cTpalald UMMYHO-
cynpeccueil: 5 — ¢ HelTponeHuei, 4 — ¢ CoNUIHOMN
OnyxoJblo, 1 — ¢ Kaxexkcuell Ha MOYBE roNoJaHus,
2 HeJIOHOLIEHHBIX pebeHka, 3 nauleHTa NPEKIIOHHOTO
Bo3pacta (ctapue 85 net), 1 — co CIIMMlom, | — ¢
caxapHblM nuabetoM. Y 9 nauueHToB Habaropasncs
KaHAMA03 MUILEeBapUTeNbHOro TpakTta. Crnocob mnpo-
HUKHOBEHHUs OblUl BblABJIEH Yy 16 mauueHToB: 5 pa3
KOHCTaTHpOBalIu MOBTOPHOE NMPUMEHEHHE KATETEPOB,
9 pa3 — WHOPEKUMIO NHILEBAPUTENBHOTO TpakTa,
5 pa3 — MoueByl MHPekUHio. 21 nauueHT sABIANCA
HOCHUTEJIEM MMIUIaHTaHTa.

B 10 cinyuasx apoxxeBOH CENCHUC aCCOLMMPO-
Bajics ¢ Oakrepuemueil. B Tpex cnywasx peub wna o
MHOTOCJIOKHBIX OakTepueMusx Ha (oHe remaroso-
TMYecKOro WM OHKoJorHueckoro 3abonesaHusa. B 3
(13,6%) cnydasax 3aboneBaHHUE 3aKOHYWIIOCH JIeTaslb-
HBIM MCXOJOM: Yy JIByX — Obu1 cenicuc CNA, a 'y OZiHO-
ro— CA.

Hukakoii conpoTuBnsemMocTu Kk ampotepuunHy b
WM KETOKOHa30Jy He Oblno obHapyxkeHo. Bece CA u
3 (30%) CNA ocraBanuch YyBCTBUTEIbHBIMU K 4 Mpo-
BEpPEHHbIM aHTUTPUOKOBLIM mpenapataM. 7 WITaMMOB
ObITM HEYYBCTBUTENBHBIMHM WM 3aHUMAJH MPOMEXY-
TOYHOE MOJIOKEHUE N0 OTHOLIEHHIO K (IIOKOHA30Ty.
Oto kacanock Tonbko CNA. 3C. glabrata Gblau yc-
TOMYMBBI K UTpPaKoHa3osy, 2 OblIM YCTOHUMBBI WIH
3aHUMalu NMPOMEXYTOUHOE MOJIOXKEHHE MO OTHOLLE-
Huo k ¢dnrokonazony. C. krusei Gbuia HEBOCNIPUUM-
yuBa k (urokonazony. Enuucreennas C. tropicalis
uMeNa MPOMEXYTOUHYIO YYBCTBUTEJNBHOCTb K MTpa-
KoHazony (nuarpamma 1)”.

* Nuarpamma 1. Peakuus 22 M30AHPOBaHHBIX APOXOKEH HA
NpoTUBOrpHOKOBOE NeueHHe (cM cTp.34).
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O0cyxneHue

JpoxiKeBble CENMCUCHl MO-MPEXHEMY OMacHbI,
YPOBEHb CMEPTHOCTH MpH 3TUX 3a00JIEBaHUAX BapbH-
pyeT oT 52 no 79% [1,8,10]. OHu pa3BuBarOTCA, Kak
npaBuyio, Ha HebGnaronpusTHoM ¢oHe (60MbHBIE C
HelTponeHuei, nnabetom, cTpanarmlliue UMMYHOE-
npeccuei UIM HaXOOWBIIMECS Ha JICYEHUM B peaHH-
Mauuu...) [1].

Candida albicans Bbla€IEHA OT NALMEHTOB C pa3-
nu4Hoi maronoruei: BUY-undekunsa, HOBOpoXaEH-
Hble, 6OJbHBIC, MEpEeHECIINE CIOXKHYIO XHpYyprude-
CKYIO Omepaudio Wiu ¢ Helitponenueit [6,7,8,10].
Hawe uccnenosanue BxmouaeT 50% cencucos CA n
50% CNA.

MHorue aBTOpbl CBA3ald TMOABJIEHHE HOBBIX
JPOXKEBBIX IITAMMOB, a UMeHHO Candida krusei
(CK) n Candida glabrata (C), ¢ TeueHHeM XpoHHUe-
ckux MHpekuui (Takux Kak opodapuHrealbHble KaH-
JIIUJ103bl), @ TAKKE C TeYEeHUEM KaHauaeMuii [3,9].

OOBbsACHEHHWE HOBOMY paclpeneseHHI0 HallIoCh
6Bl B pacnpoCcTpaHEHHH HUCMOJIb30BaHU (QIIOKOHA30-
na. PoKoHa30J1 NMPUHAMNEKUT K CEMEHCTBY a30Jib-
HBIX M 00JnajsiaeT oyeHb Xopouueit 3G HeKTUBHOCTBIO U
B TNPOTUBOMOJIOXKHOCTh aMmdorepuuvHy b npesoc-
XOonHOH ycToituMBOoCcThIO [14]. 3TO mpuBeno k ero
IIMPOKOMY HCTOJIb30BAHWIO B BBICOKMX [03aX MpH
JICUEHUH HEKOTOPBIX OMMOPTYHUCTUHYECKHUX HH(DeK-
uuii, npu BUY-undekunu, a takxke npu npodunak-
THYECKOM JIEUEHUU OpoapuHTeaNbHbIX KaHAU1030B
y TalWEeHTOB, CTpajaloliMX HUMMYyHoOIenpeccuei
(6onbubie CITU[IoM, unu, cTpanarolive KakuM-iu6o
OHKOTreMaToJIOTUUeCKUM 3aboJieBaHMEM WM, TMOJ-
BEpriiMecs nepecaake opranos) [3,5].

B nacTodinee Bpems oblienpu3HaHHO, YTO Takas
TepaneBTHYECKas NMpPaKTUKA MpHUBEJSa K COKPALIEHHIO
B 3HAYMTEJIbHOH Mepe KOJMYECTBa CEPhE3HBbIX HH-
dexunit CA v Candida tropicalis (kak npaBuno, 4yB-
CTBUTEJIbHBIX K a30JIbHBIM) M K YBEJIHYEHUIO KOJIUYe-
cTBa u3onupoBaHubelx CO u CK [9]. UcTuHHaa naTto-
reHHas posib MOCJEAHUX LITAMMOB OCTAETCA TEM HE
MEeHee CTNopHOil. B HalleMm uccienoBaHuu Mbl Bbie-
nunu 6onewe C. tropicalis, yeM- CG unn CK. D10
0OBsCHSAETCS, BEPOATHO, TEM, YTO Mbl BbIAETHIIH
TOJILKO T€ LUTAMMbI, KOTOPbI€ KJIWHULUUCTbI CYUTAIOT
natoreHHbIMU. [IITaMmMbl CNA OblH B GOJNILIIUHCTBE
CBOEM M30JIMPOBAHBl y MaLMEHTOB, CTPAAAIOIIHUX UM-
MYHOJENpPECCUEH.

[TosiBNeHHME HEBOCTPUUMYMBBIX K aHTUOHOTHKAM
GakTepuii mocne MpPOAOIKUTENLHOIO JIEYEHUSA — ITO
XOpOoLIO M3BECTHOE W HeusbexHoe sABNeHue. JlaBne-
HHE, KOTOPOE OKa3blBAIOT LIMPOKO HWCMOJb3yeMble
NMPOTHBOrpuOKOBLIE TMpenapaTthl, MO3BOJKIO Obl, MO
MHEHHIO HEKOTOPBIX aBTOPOB, BUAOU3IMEHHUTb COMPO-
TuBnaemocts wrammoB CA [8,16]. Ilepseie CA,
npencrasnsomme CMI, yBenuueHHble B a30J1bHBIX,
6blin onucansl B 70-x rogax [4]. HaGmonanaces me-
PEKPECTHAss YyBCTBUTENBHOCTb MEXIY pa3iHuHbIMU
a30JIbHBIMU TpenapaTaMu, TaKUMH KaKk MHKOHa30Jl,
3KOHa30J, KOTpUMOKca3oJ. Takas 4yBCTBUTENbHOCTh
B jjabopaTopuM Oblja COOTHECEHA C YYBCTBHTENLHO-
CTbI0O B KJIWHUKE JWWb HaMHoro mno3zxe [13]. B



Tabnuua 1.
Xapaxmepucmuka 22 0podicoicesulx cencucos

Q
=
=
& Jpox- Bakre- HmmyHo Hpyroii ) Xon
No - § JlnarHoctuka 2(" Marepuan pHemus | Kempeccus yuacToK §E Jleuenue Gonesnn
5| & &
@
1 {M|52|SDRA CA I'BIT Strepto b Her BAII Her | ®awoko | Boizno-
pOB/EHHE
2 | XK |52 |[Tankpeatur CA I'BIT Her Her HcnpaxHenns Ja | ®moko | Boizno-
JIpeHax pOBJIEHHE
3 | XK |75 |Pak xenynka CA I'BIT E. coli Pax Beinenennas moua | Her | ®mioko JIK
Mazok u3 Tpaxeu
4 |M |33 |CeHo3 CG |Eonocromus |Enterobac- CIInAg Her Her Ab Brizno-
nuieBoaa ter v poBneHHE
Klebsiella
5 | K |53 |[Tapannerus CA I'BIT E. coli Her BeiaenenHas moua, | Her | ®nioko | Bsizno-
cTpyn CenapoH CTpyn pOBJIEHHE
6 | XK |71 |MOJI CA I'BIT Her ITHH Hcnpaxuenus Ko- | Jla AB Bbi3no-
< 1000 xa pOBJIIEHHE
7 1K | 1 |OHTepokonut CP I'BIT Strepto b | Henonowen- | Masok u3 Tpaxeu, | Jla | Aukotun | Boizmo-
Me Hbli peGeHok UCTIPAXHEHHS Ab pOBJieHHE
c.
8 |[M| 2 |Hespo6nacroma | CP ['BIT Her Paxk HcnpaxHeHus Jla | Aukorun | Beizgo-
Ma3zok 13 Tpaxeu pOBJIEHHE
9 |IM| 4 |Arpesus CA ['BI1 S. aureus | HenoHoiueH- Moua Ja Ab Bri3no-
Me |MH1eBoaa Hblii pebeHok | Ucnpaxnenus ['BIT pOBJIEHHE
c.
10| M | 85 {[Tonurpasma- N I'BIT Her > 85 ner Her Her Ab Be13no-
TH3M POBJIEHHE
11{2K |90 [AGcuece nouku | CG JlBoiiHas Her >85 ner Broiaenennas moua | Her Ab Bz nio-
€IOHOCTOMHS poBneHHE
12| M |68 [30HX CT | Portacath Her [THH Her Her AB Bui3zt0-
<1000 poBJieHHE
13| M | 84 [Pak o6onounoii | CA Her Her Pax Beinenennas moua | Her | ®moko | Bbizno-
KHLIKH poB/eHHE
14| M |62 [Octpuiit netikoz | CT | Portacath | E.coli [THH Her Her AB JIN
<1000
15| M |85 |MoueBas uH- CK ['BI1 Her Junaber Her Her Ab Beizno-
(hekuns pOBJIEHHE
16| M |57 |Pak nomxeny- CG I'BIT coli Pak Hcnpaxnenus ['BIT| [a Ab JIN
JIOYHOM Kene3bl K.
pneumo
17K |76 | MOJT CT I'BIT coli [THH HcnpaxHenus Jla AB Brizno-
B- fragilis <1000 poBJIEHHE
18| M| 5 [Durepur CA I'BII Her Hcrouenne I'BIT Her AB Boi3n0-
Ha rno4se poBJIEHHE
roJIoaaHus
192K |97 [Xupypruueckuii| CT I'BIT Her > 85 ner I'BIT Her| ®maoko | Bbizno-
KOJUT pOBJIEHHE
20| X |61 [TTepuToHut CA I'BII Her Her I'BIT UcnpaxneHus | [la | Ankotun | Boizno-
Ab pOBJIEHHE
21| M |71 [30HX CA I'BIT Her ITHH Her Her AB Bb1zno-
< 1000 POBJICHHE
22| M |61 [[TepuToHuT CA I'BIT E. coli Her Hcnpaxnenuns ['BIT| Jla | ®noko | Boizmo-
Moua POBJIEHHE

[Mpumeuanne: MOJI — muenounustit octpsiii neiikos; 30HX — 3nokauecrsexnas onyxons He Xomxukuna; CA — Candida
albicans; CG — Candida glabrata; CP - Candida parapsilosis; SC — Saccharomyces cerevisiae; CT — Can-
dida tropicalis, CK — Candida krisei; TBII - rny6okuit BeHO3HbIH MyTh; BAIT — 6poHX0anbBeoNApHOE NpoO-
mbiBanue; [THH — nonuHykneapusie Heltpodunsl; [T — nuiieBaputensHblit TpakT; Onioko — QiokoHa-
3om; AB - amdorepuunn B; JIM - neransHblit ucxon.

1983 romy BapHok u apyrue onucanu OfHy U3 Mep-  BaHUA a30JbHBIX, O0COGEHHO B MPOQPUIAKTHUECKOM
BbIX TepamneBTHYECKMX HEyNay B MCMONb30OBAHMM  JIEUEHUH, 3TO ABJIEHHE, JOKHO ObITh, NPHOGpPENO Obl
¢nrokonasona [15]. C pacnpocTpaHeHHeM HCMONBb30-  3HAUMTENbHBIN pa3max. be3yc/oBHo, MHOTHE ciiyyau
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3apaxeHuss CA, ycroilunsoit B nabopaTopuu W B
KJMHHUKE, OBIIM COOTHECEHBI, HO MX KOJIMUECTBO He-
CPaBHHUMO C T€M, YTO OXHAaN0Ch. B Halem uccieno-
BaHWU HUKakass CA He ABJETCA YCTOHUMBOH, 3a HC-
kntoueHueM CNA, croiikux Kk ¢nroKoHasony, Bce
LITAMMBl OCTAOTCS YYBCTBHUTENbHBIMM K aM(oTepH-
uuHy b. Bonpoc o naToreHHo# poju OaHHBIX yCTOMH-
YUBBIX LITAMMOB SBISETCA Takke AHCKYCCHOHHBIM
[6]. K Tomy ke HMKakoe MccleaoBaHKHE (OopManbHO
He cMoryio Obl YCTAHOBUTb NPUYMHHYIO B3aHUMOCBA3b
MEXIy MPUMEHEHHEM a30JIbHOTO JIEHEHHUS U MOABJIE-
HUEM YCTONYMBBIX APOKIKEN.

MHorue aBToOpbl JoKa3and, 4To (JIOKOHa3om u
amporepuluH b uMeOT paBHOCUNIBHYIO 3QdekTHB-
HOCTb NpH NeueHun kanauaemuu [2,9,11]. Onnaxo
HUKaKoe ucceloBaHve He obnamaer AOCTaTOYHOMH
y6enuTensHOCTbIO, YTOOB MOATBEPAMTL 3TO Ha Ma-
LMeHTax, CTpajalolluX HeHTponeHue# (peTpocmek-
THBHbIE CEPHH MIM CO CJMIIKOM MallblM KOJHYECT-
BOM CITy4aes ...).

Urto kacaercs KaTeTepoB M BBEIEHHBIX BHYTPb
maTepuanos, Rex et al. [12] noauepkHynaun, 4To peub
MJIET O BAXXHOM (pakTope pHUcCKa KaHAMAEMHUH, W 4TO
MX pPaHHASA 3aMEHa MOXET COKPATHTb MPOLOIIKHUTENb-

HocTp 3aboneBaHus kanaupemuein ot 5,5 nmo 4,2
aHeH. IIpyrue xe aBtopsl [10] He mpusnaloT ueneco-
06pa3HOCTb MpexaeBpeMeHHOH cMmeHbl. ITo ux MHe-
HHMIO, Y MAUMEHTOB, CTPAJAlLINX HEHTPOMEHUEN H
MMMYHOJEMpPECCHEH, MyTh MPOHMKHOBEHUS MPOXOIUT
4allle BCETO Yepe3 3apaXKeHUe OPraHoB MHUILEBAPEHUS,
4yeM 4epe3 KaTeTepbl U UMIUIAHTAHTHl. B Halem wc-
cneloBaHUMM 21 MauUMEHT ABAAICA HOCHUTEIEM HM-
MIAHTaHTA, U TOJNBKO B 5 Clly4asX Mbl OOHapyxHJH
3apaxkeHHe.

[To3ToMy Ans nedeHHua APOXIKEBBIX CETICUCOB MbI
NpeaiaraeM CIeNyoLee TepaneBTUYECKOe Mpeldnu-
caHue:
¢ Hcnons3oeanne amporepuurnHa b B nepsyro oue-
peab MpH JeYEHWH NMAalLHMEHTOB, CTPajJArLINX Hel-
TpOTIEHHEH, NHL, MOABEPTIIMXCA Nepecaike opra-
HoB uiau MBY-nHbuuMpOBaHHbIX, 3a4acTyl0 nopa-
keuHbiX CNA;

[pumeHeHue dmokoHasona npu noboit kaHIUAe-
MHH, KOTopas BCTpeuaercs y OONbHBIX, HE CTpa-
JarIUX UMMYHOIENpeccHei;

Yro KkacaeTcsa MpexaeBpeMEeHHONW 3aMeHBbl KaTeTe-
pa, HeoOXxonumbl Gosee MacwTabHbIE NEPCNEKTHB-
HbIE UCCIIEJOBAHHUA.
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EPIADEMIOLOGIE DES SEPTICEMIES A LEVURES DANS UN
HOPITAL UNIVERSITAIRE, INCIDENCE THERAPEUTIQUE

P. Pavese, J.P. Brion, B. Lebeau, R. Grillot, P. Ambroise-Thomas.
(Service de parasitologie-mycologie, Hopital Albert-Michallon, BP 217, 38043 Grenoble Cedex 9. France)

Résumé

Vingt-deux septicémies a levures sont survenues
dans notre établissement de janvier 1997 4 mai 1998.
Nous avons étudié 1'évolution clinique des patients et
la sensibilité des levures isolées aux antifongiques
(méthode Fungitest et E-Test). On retrouvait 11 Can-
dida albicans (CA), 10 Candida non albicans (CNA)
(3 C. glabrata. 2 C. parapsilosis. 4 C. Tropicalia,
1 C. krusei) et 1 Saccharomyces cerevisiae. L'age
moyen des patients était de 56.4 ans. Treize patients
étaient de sexe masculin et 9 de sexe féminin. On
distinguait 4 grands groupes de pathologie. Un
groupe onco-hématologique de 8 patients (36,4%), un
groupe de 8 patients ayant subi une chirurgie
abdominale (36,4%), un groupe de 3 enfants (13,6%)
ayant séjourné en néonatalogie et un groupe de 3
patients (13,6%) ayant séjourné en unité de soins
intensifs. Ces septicémies étaient associées a des
bactériémies a 10 reprises, 4 fois il s'agissait de
bactériémies multiples. Trois patients (13,6%) décé-
daient des suites de la septicémie a levures, il
s'agissait de CNA pour 2 cas et d'un CA pour un cas.
On ne constatait aucune résistance a l'amphotéricine
B ni au kétoconazole. Tous les CA et 3 CNA (30%)
restaient sensibles aux 4 antifongiques testés
(amphotéricine B, kétoconazole, fluconazole, itraco-
nazole). Les 3 C. glabrata et le C. krusei étaient
résistants ou intermédiaires au fluconazole. Depuis la
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généralisation de [l'utilisation du fluconazole en
traitement prophylactique et curatif de nombreuses
infections fongiques, I’épidémiologie est marquée par
I'émergence de nouvelles souches de CNA comme C.
glabrata ou C. krusei et de souches de C. albicans
présentant des résistances au fiuconazole. Dans notre
CHU, Les C. albicans restent prépondérants et seules
les CNA sont résistants aux azolés faisant discuter le
choix du traitement empirique des infections
fongiques graves.

En dépit d'avancées thérapeutiques importantes,
les septicémies a levures demeurent un probléme
préoccupant. surtout pour les patients immunodép-
rimés ou nécessitant de longs séjours de réanimation.
Elles se situeraient au quatrieme rang des infections
nosocomiales et Candida spp représenterait 10% des
pathogenes isolés dans le sang [3]. Depuis les années
1970, le fluconazole, un azolé possédant un excellent
spectre d'activité, et moins toxique que l'amphoté-
ricine B, a été largement utilisé dans le traitement
curatif et prophylactique des infections fungiques. Ce
comportement a probablement modifié 1'épidémiolo-
gie et la susceptibilité aux antifungiques des levures.

Nous avons étudié une série de 22 septicémies a
levures survenues dans notre établissement afin
d'évaluer I'incidence thérapeutique de 1'émergence de
nouvelles souches de levures.



Patients et méthodes

De janvier 1997 a mai 1998. 22 cas de septicé-
mies a levures ont été identifiés au laboratoire de
parasitologie de notre établissement. Pour chaque
souche isolée, nous avons réalisé 1'étude du dossier
médical et recueilli I'ensemble des paramétres sui-
vants: dge, sexe, service d'hospitalisation, pathologie
principale, facteurs d'immunodépression, présence de
cathéters ou de matériel profond, porte d'entrée,
séjour en réanimation, traitement antibiotique et anti-
fungique, évolution.

Les candidémies étaient définies par la présence
d'au moins une hémoculture positive avec Candida
species ou Torulopsis glabrata. Les isolements de
Candida étaient considérés comme non pathologiques
si tous les critéres suivants n'étaient pas observés: au
moins une hémoculture positive sur au moins deux
hémocultures réalisées, pas de guérison du patient
sans traitement antifungique. Les patients étaient
considérés comme immunodéprimés si un des critéres
suivants était retrouvé: maladie hématologique,
neutropénie (polynucléaires neutrophiles inférieurs a
1000 G/1), greffe, SIDA, traitement cytotoxique ou
corticothérapie au long cours avant la survenue de la
septicémie. Les patients étaient considérés comme
guéris si tous les prélévements mycologiques étaient
négatifs a 3 semaines d'évolution et si cela concordait
avec une impression clinique de guérison.

Les hémocultures étaient incubées dans un
systétme BACTEC 9240. Les souches étaient
identifiées par culture sur milieux Sabouraud-
chloramphénicol-gentamycine, latex Candida albi-
cans, galerie ID 32C.

Les 4 antifungiques suivants étaient testés pour
chaque souche: amphotéricine B, kétoconazole, flu-
conazole, itraconazole. Les concentrations mini-
males inhibitrices (CMI) étaient déterminées par E-
test et Fungitest (Sanofi pasteur).

Résultats

N

Vingt-deux septicémies a levures survenaient
dans notre établissement de janvier 1997 a mai 1998.

On retrouvait 11 Candida albicans (CA-50%),
10 Candida non albicans (CNA-45,5%) et un Sac-
charomyces cerevisiae (4,5%). Le groupe des CNA
com-prenait 3 Candida (C) glabrata, 2 C. para-
psilosis, 4 C. tropicalis et 1 C krusei. L'dge moyen
des patients était de 56,4 ans (de 1 mois a 97 ans).
Treize patients étaient de sexe masculin et 9 de sexe
féminin soit un sex-ratio de 1,4 (tableau 1).

Les patients ayant présenté une candidémie
entraient dans 4 grands groupes de pathologie. Un
groupe de pathologie onco-hématologique de 8 pati-
ents (36,4%) était composé de 3 leucémies aigués, 2
lymphomes, et 3 tumeurs solides. Un groupe de 8 pa-
tients (36,4%) ayant subi une chirurgie abdominale,
un groupe de 3 enfants (13,6%) ayant séjourné en
unité de soins intensifs et un dernier groupe de 3
adultes (13,6%) ayant séjourné en réanimation
médicale pour une durée supériecure a 10 jours
constituaient le reste de l'effectif. Dix-sept patients
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étaient immunodéprimés: il s'agissait de 5 neutro-
pénies, 4 tumeurs solides, 1 dénutrition, 2 préma-
turités, 3 grand age (plus de 85 ans), 1 SIDA, 1 dia-
béte. Neuf patients présentaient une localisation
digestive de leur candidose. La porte d'entrée était
mise en évidence pour 16 patients; 5 fois on consta-
tait une surinfection de cathéter, 9 fois une infection
digestive et 5 fois une infection urinaire. Vingt et un
patients portaient du matériel profond.

Les septicémies étaient associées a des bacté-
riémies a 10 reprises, 3 fois il s'agissait de bacté-
riémies multiples au cours d'une maladie hématolo-
gique ou oncologique. Trois patients (13,6%) décé-
daient des suites de la candidémie, il s'agissait pour 2
patients de septicémie a CNA et pour 1 a CA.

Il n'existait aucune résistance a I'amphotéricine B,
ou au kétoconazole. Tous les CA et 3 CNA (30%)
restaient sensibles aux 4 antifungiques testés. Sept
souches étaient résistantes ou intermédiaires au
fluconazole. Cela concernait uniquement des CNA.
Les 3 C. glabrata étaient résistants a l'itraconazole,
2 étaient résistant ou intermédiaire au fluconazole. Le
C. krusei était résistant au fluconazole. Un seul C.
tropicalis avait une sensibilité intermédiaire a
I'itraconazole (fig.1).

Figure.1.Profil de sensiblité aux antifongiques des 22 levures
isolées.

Discussion

Les septicémies a levures restent graves, leur taux
de mortalité varie de 52 a 79% selon les études [1,8,
10]. Elles surviennent sur des terrains généralement
fragiles (patients neutropéniques. diabétiques. Immu-
nodéprimés. ou ayant séjournant en réanimation...)
[1].

Candida albicans reste le germe le plus fréquem-
ment isolé quelque soit le terrain étudié: patients
atteints de SIDA, nouveau-nés, patients ayant subi
une chirurgie lourde ou présentant une neutropénie
[6,7,8,10]. Notre série comporte 50% de septicémies
a CA et 50 % de CNA.

Plusieurs auteurs ont rapporté 1'émergence de
nouvelles souches de levures et notamment de Candi-
da krusei (CK) et Candida glabrata (CG), au cours
d'infections chroniques comme les candidoses oro-
pharyngées, mais aussi au cours de candidémies [3,
9].



Caractéristiques des 22 septicémies a levures

Tableau 1.

. . . ... | Immuno- | Contami- | p e~ | Evolu-
o | Age Diagnostic Levure| Matériel | Bactériémie dépression Autre site | nation ment tion
3 P TD
1 |[M}| 52 |SDRA CA VVP Strepto b Non LBA Non Fluco | Guéri
2 | F| 52 |Pancréatite CA | VVPdrain Non Non Selles Oui Fluco | Guéri
3 | F| 75 |Cancer estomac CA VVP E. coli Cancer | Urines CBT | Non Fluco | DCD
4 |M| 33 [Sénose cesophage | CG Jéjuno - | Entérobacter SIDA Non Non AB Guéri
stomie et Klebsiella
5 | F| 53 |Paraplégie, escarre| CA | VVPcen- E. coli Non Urines Es- Non Fluco | Guéri
dron carre
6|F| 71 |LAM CA VVP Non PNN<1000 | Selles Peau Oui AB Guéri
7 | F| 1 |Entérocolite CP VVP Strepto b | Prématuré | CBT Selles Oui Ancotil | Guéri
mois AB
8 |M| 2 |Neuro-blastome CP VVP Non Cancer Selles CBT Oui Ancotil | Guéri
9 (M| 4 [Atrésie cesophage | CA VVP S.aureus | Prématuré | Urine Selles |  Oui AB Guéri
mois VVP
10| M| 85 |Polytraumatisme SC VVP Non >85 ans Non Non AB Guéri
11| F| 90 [Abcés rein CG Double J Non >85ans Urines Non AB Guéri
12|M]| 68 |LMNH CT | portacath Non PNN<1000 Non Non AB Guéri
13| M| 84 |Cancer cblon CA Non Non Cancer Urines Non Fluco | Guéri
14| M| 62 |Leucémie aigué CT | port acath E. coli PNN<1000 Non Non AB DCD
15|M| 85 |Infection urinaire | CK VVP Non Diabéte Non Non AB Guéri
16| M| 57 |Cancer pancreas CG VVP E. coli Cancer | Selles VVP Oui AB DCD
K. pneumo
17| F| 76 |LAM CT VVP E. coli PNN<1000 Selles Oui AB Guéri
B. fragilis
18/ M| 5 |Entérite CA VVP Non Dénutrition VVP Non AB Guéri
19{ F | 97 |Colite chirurgie CT VVP Non >85ans VVP Non Fluco | Guéri
20| F | 61 |Péritonite CA VVP Non Non VVP Selles Oui Ancotil | Guéri
AB
21|M| 71 |LMNH CA VVP Non PNN<1000 Non Non AB Guéri
22|M| 61 |Péritonite CA VVP E. coli Non Selles VVP Oui Fluco | Guéri
urine

LAM: leucémie aigué myéloide; LMNH: lymphome malin non hodjkinien; CA: Candida albicans; CG: Candida glabrata; CP:
Candida parapsilosis, SC: Saccharomyces cerevisiae; CT: Candida tropicalis: CK: Candida krusei; VVP: voie veineuse
profonde; LBA: lavage bronchoalvéolaire; PNN: polynucléaires neutrophiles: CBT: prélévement trachéal; TD: tube digestif;

Fluco: fluconazole; AB: amphotéricine B; DCD: décédé.

Cette nouvelle répartition s'expliquerait par la gé-
néralisation de l'utilisation du fluconazole. II s'agit
d'une molécule appartenant a la famille des azolés,
ayant une trés bonne efficacité et, contrairement a
I'amphotéricine B, une excellente toicrance [14]. Cela
a conduit a sa large utilisation a forte dose. en traite-
ment curatif de certaines infections opportunistes du
SIDA, mais aussi en traitement préventif des candi-
doses oropharyngées de l'immunodéprimé (SIDA,
patients porteurs d'une maladie onco-hématologique
ou ayant été greffé) [3,5].

Il est maintenant reconnu que ces pratiques
thérapeutiques ont largement contribué a la diminu-
tion du nombre des infections sévérés a CA et Candi-
da rropicalis, espéces habituellement sensibles aux
azolés, et ont favorisé 'augmentation du nombre de
CG et CK isolés [9]. Le véritable role pathogene de
ces derniéres souches reste néanmoins controversé.
Dans notre série. nous avons isolé plus de C. tropi-
calis que de CG ou CK, cela s'explique probablement
par le fait que nous n'avons retenu que les souches
considérées comme pathogenes par les cliniciens. Les
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CNA étaient plus souvent isolés chez des patients
immuno-déprimés.

L'émergence de bactéries résistantes aux antibio-
tiques apres traitements prolongés est un phénomene
bien connu et inévitable. La pression occasionnée par
les traitements antifongiques utilisés largement au-
rait, selon certains auteurs, permis la modification du
profil de résistance des souches de CA [8,16]. Les
premiers CA présentant des CMI augmentées aux
azolés ont été décrits dans les années 70 [4]. Les
résistances étaient croisées entre les différents agents
azolés suivants: miconazole, éconazole, cotrimoxazo-
le. Cette résistance in vitro, ne fut corrélée a des ré-
sistances in vivo; que plus tardivement [13] et War-
nock et al. décrivirent l'un des premiers échecs
thérapeutiques du fluconazole en 1983 [15]. Avec la
généralisation de l'utilisation des azolés. notamment
en traitement prophylactique, ce phénoméne aurait du
prendre une ampleur tres importante. Certes plusieurs
cas de CA résistants in vitro et in vivo ont été rappor-
tés mais leur nombre est sans commune mesure avec
ce qui était attendu. Dans notre série, aucun CA n'est



résistant, seuls les CNA présentent des résistances au
fluconazole, toutes les souches restent sensibles a
I’amphotéricine B. Le role pathogéne de ces souches
résistantes est lui aussi controversé [6]. De plus
aucune étude n'a pu établir de facon formelle la
relation de cause a effet entre ['utilisation d'un
traitement azolé et l'apparition de levures résistantes.

Plusieurs auteurs ont démontré que le fluconazole
et l'amphotéricine B avaient une efficacité équiva-
lente dans le traitemem des candidémies [2,9,11].
Aucune étude n'avait cependant la puissance néces-
saire pour affirmer cela chez les patients neutropéni-
ques (séries rétrospectives ou avec un trop petit nom-
bre de cas...).

En ce qui concerne les cathéters et matériaux pro-
fonds. Rex et al. [12] ont démontré qu'il s'agissait
d'un facteur de risque important des candidémies et
que leur changement précoce pouvait raccourcir la
durée de la candidémie de 5,5 a 4,2 jours. D'autres
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Pe3lome. Buonoruyeckas agmarHoctvka Manspuu ABnNAeTCA XU3HEHHO BaXXHOW npobrnemon HeoT-
NOXHOW MeauuuHel. Bo ®paHuuu exerogHo HabnogatT 6onee 5000 crnyvyaeB 3aBO3HON Manapuu.
AHann3 TOHKUX Ma3KOB KPOBU (HUKCUPOBAHHBIX U OKPALIEHHbLIX OCTAETCH YTBEPXAEHHBIM METOAOM
AMAarHocTuky Mansipuu, XoTa 3ToT cnocob TpebyeT OT UCNONHUTENSA ONPEAENEHHOTO ONbiTa, KOTOPLIM
o6nagaloT ganeko He Bce U3 npakTukyowux nabopaHros. CywlecTBYET KenaHue 3amMeHUTb 3TOT
cnoco6 apyrumu Gonee npocTbimu (TecT QBC®) unu He 3aBMCAWMMY OT NepPCOHANbHOR KOMMNETeH-
UMM ucnonHuTenen metogamu (TECT-MONOCKM Ansa obHapyXeHWs aHTUreHoB nnasmoaweB — Para-
Sight® u ICT Malaria P{®), ogHaKo aTM TECTb NPOAEMOHCTPUPOBANnY 6oMbLWOe KONUUECTBO OLINGOY-
HbIX pesyneTaTos. CnefoBaTenbHO, 3T pasnuyHble MeToAbl AOMKHBI paccMaTpuBaTbCa Kak Aonon-
HUTENbHbIE U, ECNY BO3MOXHO, XenaTenbHO UX UCMONb30BaTb OAHOBPEMEHHO. JlyylliMM coueTaHnem

npencTaBnseTCs:
(ParaSight® unu ICT Malaria Pf®).

TecT QBC® — TOHKMIA Masok —

onpenenexHue NNasmMoOAUNHBIX aHTUTEHOB

Kniouesble crniosa: Manspus. [uarHoctuka. ToHkuit Masok. Tect QBC®. Tect Para Sight®. On-

peaenenve HRP II.

B TeueHue ANUTENBHOrO BPEMEHW MalfApHA He
sBfseTcs OoMNblie 3HAEMHUYHOH BO (paHLy3CKOM
METPONOJNUHU U 3TO 3a00€BaHNE TOJBKO NEPCUCTHPY-
€T B HEKOTOPLIX 3aMOPCKHX ACNapTAMEHTax U TEPPH-
Topusax (@panuysckas ['Bnana, MapTHHHKA M, MOXET
6biTb, I'Bamenyna) [1]. Tem He meHee, Bo PpaHumu
exerofHo HabmonaoT 6onee 5000 cnyuaeB umnop-
THPOBAHHO# (3aBO3HOM) MaNApUU Y TYpPHCTOB WIH Y
UMMUTPAHTOB, 3apaKE€HHBIX B 3aMOPCKHX. TEPPHUTO-
puax [2]. JdumarHocTuka Manspuu B OOJbLIMHCTBE
CllydyacB SBJSAETCA CPOYHOH M JKU3HEHHO BaXKHOM.
Manspus, Bbi3BaHHas Plasmodium falciparum, mo-
KeT ObITb CMepTEeNbHO, B YaCTHOCTH y CyOBEKTOB,
He MpefoXpaHsBIINXCS OT YKYCOB (KaKOBbIMM SIBMS-
ercsl 6OJBLUIMHCTBO TYPHUCTOB), UM B Clydasx Mo3n-
Hel AMarHOCTUKK U JleueHHs 3aboneBaHus.

B TeueHHWe MHOrMX AECATHAETHiH, B 4aCTHOCTH
nocie oTkpelTHa Plasmodium JlaBepanom (Laveran)
B 1880 rony, 6uonoruyeckas AMarHoCTHKa Majisipuu
OCHOBBIBAETCS Ha MUKPOCKONMYECKOM HCCIEN0BAHUU
TOHKOTO Ma3Ka MM TOJICTOH Kamniu, NpeaBapUTENbHO
oKpalleHHbIX no Metony May Grunwald Giemsa
(MGG). Jrta auarHocTuka 4yucTo Mopdonoruueckas
M OHA OTHOCHUTEJILHO JIErKO BBIMONHKUMA Y OOJBHBIX C
BBICOKOH mapasuTeMHueR W, HANpoOTUB, OHa TPYIHAa B
cllyyasX HU3KOH napa3suTeMHuH, 0COOEHHO €Clii BO3-
OyauTens NpeacTaBieH aTHUNWYHBIMH QopMaMH, uTO
3aTpPyAHAET TOUHYIO WAEHTUHKAUUIO BUAA IJ1a3MO-
aus (370 60J€e BaXHO C MPOTHOCTHYECKOM, HEXENH C
TeparneBTHYECKONH Touku 3peHus). Kpome toro, uto-
Obl YTBEPXKAATb, YTO Pe3yJIbTAT MUKPOCKOMUYECKOTO
MCCIIEA0OBAHNA OTPHUATENbHbIH, HEOOXOAMMO Mnpo-
BECTH H3YHEHHUE TMpenaparta B TEYEHUE JOBOJIbHO
anutenbHoro BpeMeHu (30 MMH. Ha MccheaoBaHUe
TOHKOTO Maska, B COOTBETCTBHM C PEKOMEHIAUMAMHU
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BO3). Peub uaet o tpeboBaHUHU, KOTOPOE HA MPAKTH-
K€ HEPENIKO HapylaeTcs.

OTH TPYAHOCTH W 3TU NPOTUBOPEUUS, XapaKTep-
Hble 1UIS TPAAUUHMOHHBIX METOAOB, 0CODEHHO 3HAYU-
Mbl, B HaCTHOCTH U HECNEUHAJIU3NPOBAHHBIX J1abo-
pPaHTOB, KOTOPBIX OKa3blBaeTcs OONbUIMHCTBO BO
¢panuysckoit MeTponoauun. OaHako, B TeueHHe MNo-
CJEIHUX JIET MPEUIOXKEHbl HOBblE METO/bl AMArHO-
CTHKM Massapuu. Peub ueT o TexHHKe KOHLEHTpALKH
obpa3ua ¢ NocieaylMM ero okpamupaHueM diyo-
poxpoMoM U ¢uyopecUeHTHO!l  MHKpockonuei
(Quantitative Buffy Coat unu tect QBC®), 06 o6Ha-
PYXEHNU DPACTBOPUMBIX MIA3MOAMIHBIX AHTUTMEHOB
(HacblleHHbl ructuanHoMm npoteuH I — Histidine
Rich Proteine II uau HRP II) unu ogHOro u3 niasMo-
AUHHBIX QepMeHTOB (Mapa3uTapHOil NakTaT Aeruapo-
renassl — Lactate Deshydrogenase Parasitaire uim
pLDH).

OcHoBbIBaACh Ha ONbITE MHOTHX JieT [3-5] cpas-
HUTENBHOTO HM3YYEHHUS 3TUX TpeX METOA0B (TOHKHIA
masok, Tect QBC®, onpenenenus HRP 11 ParaSight®-
TECTOM), Mbl NpeAcTaBlsgeM HMX B AaHHOW paGoTe ¢
NPaKTUYECKOH TOYKH 3peHUs. 3aTO, Mbl HCKIOUYUIH
U3 3TOTO HUCCIEAO0BAaHUA CYLIECTBYIOLLUE CEPOJIOTH-
4YEeCKHE METObl, METOMbI MOJIEKYNAPHOMH GUONIOrUH U
usyuenne pLDH. Ceponoruueckas auar{octuka ma-
NApUU, ABNAACH OAHMM U3 Haubollee COBPEMEHHBIX
UMMYHOQIIyOPECLEHTHbIX METONOB HCCIIeN0BaHMM,
NPUMEHAEMBIX U TPEAYNPEXKACHUA TOCTTPaHCPY-
3MOHHOW Manapuu [6,7] unu mns snuaeMuosoruye-
CKMX ueneii [8], He npencTaBAAET UHTEpeca UTA KIH-
HUYECKOH MNpPAaKTUKH, BCIAEACTBHE TOrO, YTO aHTH-
N1a3MOIMIHbIE aHTHUTENA AJUTENbHO NMEPCUCTHPYIOT
B opranusme. MeToasl MojeKkynspHoi GUONOTHH MO-
ryT ObITb LEHHb! JUIf MOCTTEPANEeBTHYECKOTO KOH-



Tpons (anddepeHunanbHoi NHArHOCTUKHM pEeLMAMBA
3aboNeBaHNs U HOBOro 3apaxeHus) [9] unu B Oynmy-
IeM A8 MNpefynpexaeHus MnocTTpaHcdy3MOHHOM
manspuu [10], HO UX MpUMEHEHHE U1 AUarHOCTHUKH
Mmanspum euie orpanudeno [11-13]. Hakoneu, Mbl He
Oynem paccMaTpHBaTb MOJIyYeHHbIE PE3yJbTaThl IO
obHapyxeHnuto nzopopm pLDH. IToT TecT yxe npu-
MEHSETCSH BO MHOTHMX CTpaHaX IJis JIHAarHOCTHUKH Ma-
nspuu, Bel3BaHHOM Plasmodium falciparum [14,15] u
BCKOpe OyAeT MCMonb30BaH [Js ONPEAeNEHUs APYTHX
TpPEeX BUIOB MJa3MOIMEB, NMapa3sUTHUPYIOIUX B opra-
HHU3ME 4eJIOBEKA, HO OH elle odUUHaNbLHO HE YTBEp-
XaeH Bo OpaHUMH.
O6c¢cyxnaembie meTonbl (Tada.1)

Muxpockonuueckoe uccnedoganue moHKux Maskos
UNYU MOACMOIl KANAU, PUKCUPOBAHHBIX U OKPAULEHHBIX
no memooy Giemsa (MGG)

Peub uper 06 yrBepxxaeHHoit mertoauke. CyuecT-
BYIOT pa3fiMuHble TOUYKM 3peHUs Ha Haubosee npen-
NOYTHTENIbHBII MOMEHT HcceNoBaHus (Mepen npu-
CTYNOM — B NEpPHOA ANMUPEKCHU MU BO BpeMs MpH-
CTyna — Ha BbICOTe runeprepmuu). Heckosnbko Ka-
nejlb KpOBH, MOJYHAIOT MOCHE ykona ckapudukaTo-
poM AMCTanbHO# (hanaHry nanplla, MOYKH yXa WIH
NATKK (Y MaJeHbKUX AeTeit). Jng TOHKOro Maska Ka-
UM KPOBM PaBHOMEPHO pacrpenessioT Ha TLATENb-
HO 00€3)KHPEHHOM W OTMBITOM CTEKJIE, OJHOKpPATHO
NOACYIIMBAIOT, GUKCHUPYIOT aGCONIOTHBIM METAHOJIOM
M okpawuBalT pactBopom Giemsa (MGG). Bpems
noaroToBkH npenapata coctasnget ot 30 no 40 muH.
KauecTBO BbIMONHEHHS Ma3ka W €ro OKpallWBaHHUS
ABJSIOTCA OCHOBHBIMU XapaKTepUCTHKaMH, M[03BO-
JAOLWUMH MOJYYUTb JOCTOBEPHbIE PE3YJIbTaThbl MHK-

pockonuu. B cnydae mnioxoro BBIMOJIHEHHS Ma3ka
(HEOAHOKJIETOYHOTO CJIOS) OH OKa3blBaeTCs ‘“‘HeuHuTa-
eMbIM”. [1710X0 OkpalleHHbIH Ma30K (CIMIIKOM CBET-
JIbI#, CIMIIKOM TEMHBIH, C MOTEKAMH KPAcKH) MOXET
ObITb MPUYHUHOH OWMOOUHBIX pe3ynbTaToB. MHUKpO-
CKOMUUYECkoe MCCle0BaHUE NPOBOAST C UMMEpCHEH,
06bexTuB100 (yBenuuenue x700 no x1000) uly4yeHu-
em ot 50 no 100 noneii 3peHus, ang yero Tpebyercs
okono 10 mMuu [16] (30 mMuH. ans Toro, utoObl AaTh
OTpHULATENIbHOE 3aKJIIOUEHHE), MHUKPOCKOMHMPOBAaHUE
NO3BOJIET BBIABUTb NMapa3sUTEMUIO MPU CONEPKAHUU
nnasmonue okono 150 plasmodium/pl [17]. Otot
NOpOT, €CTECTBEHHO, 3aBUCUT OT UMCIIa UCCIIEAYEMbIX
noJjieit 3peHust U OT MEPCOHAJILHOTO OMbITa J1abopaH-
ta. [TapazutemMuto 06bIYHO BbIpaxKalOT B MpPOLEHTaX
Yyycia MHBAa3UPOBaHHBIX 3puTpounToB Ha 50 nnm 100
knetok. MccnenoBaHue TOHKOrO Ma3ka MO3BOJISET, U
3TO TJIaBHOE, Ha OCHOBaHMM HMeroLuXxcs mopdono-
rMYECKUX KpHUTEpPHEB, MAEHTH(HLHPOBATL BUA WJH
BUAbl TUa3Moausi (nna3MOAMEB), OTBETCTBEHHbLIX 3a
BO3HHUKHOBEHHE 3ab0sieBaHUs.

DTo uccnenoBaHue fABIsSETCA HauboJsiee IWHPOKO
UCTIONb3YEMbIM U OMArHocTUKKM Manspuu. Cpenu
BCeX OOBABIEHHBIX Cy4aeB MajsAipuH, MO NaHHBLIM
HauuoHanbHOro LEHTpa perucTpaury 3aBO3HbIX 0o-
ne3neit — Centre National de Référence pour les
Maladies d’Importation (CNRMI), B 6onee 95% cny-
yaeB 3abosieBaHHe OblJIO NMArHOCTUPOBAHO METONIOM
TOHKOro Ma3ka, u3onupoBaHHbIM (50%) unu B coue-
TaHUM ¢ meTtoaoMm ToJsictoi kannu (34,4%), vunu B
KOMIUIEKCE C TECTOM QBC®(1 1,3%).

MeTon ToJsicTod kanau (TOJICTOro mMa3ka), Ha ce-
TOAHSIIIHUI IeHb, OCTaeTCs pekoMeHoBaHHbIM BO3.
OH no3BonseT “KOHUEHTPUpPOBATHL’ TMNAa3MOAMEB B

Tabauua 1.

Xapakmepucmuka mexHuyeckux ocobeHHocmel U G03MOICHOCMEll UCNONb3YEeMbIX
8 npakmuxke Memood08 OUAZHOCMUKU MANAPUY

ToncTas . ® Onpenenexue pacTBOPUMbIX aHTUTEHOB
Karns Touuii masok|  QBC -manapus ParaSight® ICT- manapus Pf® |

Bpems 2-2,5 yaca 20-30 MHuH.

BBITIOJIHEHUS

Bpems JnuTenbHo HnurenbHo BeicTpo MrHoBeHHO MrHoBeHHO

NPOUTEHUS

JlerkocTb Tpyauo Hnorna J10BOJILHO JIETKO Ouenb nerko Ouenb nerko

MPOUTEHHUS TPYJHO

Bunosas Jla la Her Tonbko Plasmo- Tonbko Plasmo-

JIMarHOCTHKA dium falciparum dium falciparum

Onpenenexue Ja Ha Her Her Her

CTENEeHH

napasuTeMuu

Heobxoaumoe IMpenmeThoe | [peameTHoe | DnyopecleHTHbIH Her Her

060pyHOBaH”e CTEKIJIO, CTEKIJIO, MHKPOCKOIT U Cri€LHU-

ONTHUYECKUH | OMTHYECKUI anbHbli 00BEKTUB
MHUKpPOCKON | MHKpPOCKOT (nmmepceus x50)

VTBepxneHue / / Ia (Becton Dickin- | JIa (Becton Dickin- Ha (Fumouze)

AFS.S.APS. son) son)

CebecTouMoCTh HEBBICOKas HEeBbICOKAs Bricokas: Bricokas: Bricokas:

Habop ans Habop s Habop nns
100 onpenenenuit 50 onpeneneHnit 25 onpeneneHuii
3165,75 FTTC 2250,80 FTTC 1447,20 FTTC
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uccnenyemom obpasue. “Urenune” npenapara 06b14HO
6osiee ObLICTPOE M UYBCTBUTEJIBLHOCTb HCCIIEAOBAHUA
6osee Boicokas (10-20 plasmodium/ul). Jinsa Bbinon-
HeHUs McclieoBaHUs O0MblIYIO Karjiio KPOBH Mome-
IAIOT Ha CTEKJO, 3aTeM AeQUOPHHUPYIOT criupaib-
HBIMHU IBW)XEHHMAMM Yrojka APYroro cTek/la WJH
koHua nunetku. KpoBp pacnpenensercs no noBepx-
HOCTH TUIOWA/bIO OKOJMO 1,5 cM’, TIATeNnbHO BhICY-
lIMBaeTcs NMpu KOMHATHOW TemmepaType (s YEro
TpebyeTcst OKOJIO ABYX YaCOB) MM B MUKPOBOJTHOBOM
neuu (2-3 muH.) [18]. DpUTpOUUTEI TU3UPYIOTCSA AHUC-
TUJIMPOBAHHOM BOJOH WM pacTBOPOM CanOHMHOB
[19], a mapa3uTel OKpalIMBAIOTCA pa3BEAEHHBIM pac-
tBopoM Giemsa (pH 7,2) B Teuenune 20-40 mun. Ha-
pAdy C 3TOM KJIacCHYECKOH TEXHHUKOMH, ONMHCaHBI pas-
JIMYHBbIE BapUAHTbI C MPEABAPUTENbHBIM KOHLEHTPH-
poBaHWEM Mapa3sUTOB UEHTPUQYrUpoBaHHEM HIIH
ynbrpaueHTpupyruposanuem [20]. B nporuBosec
6onee ObICTpOMY NMpOUTEHHIO U Gosiee BbICOKOH 4yB-
CTBUTEJNILHOCTH [21], MEeTON TOJICTOM Kamjid HMEET
rjiaBHoe 3aTpyldHeHHe B GoJiee CI0XKHOM MPOYTEHUH
pe3yibTata M MAEHTH(PUKALKMKM BHOA MJIA3MOMAHMEB,
BCJIEACTBHUE TOTO, YTO IPUTPOUMTHI-XO35€Ba HCUE3a-
10T (napa3uTemMus oueHuBaetcs uucioMm Plasmodium
Ha 200 neiikounmToB). DTH TPYAHOCTH TpPeOYyIOT OT
nabopaHTa OMpENENIEHHOro OMbITa WU JUIMTEIbHON
NPaKkTUKH, 4YTO SBJSETCS HCKIIOYHUTENbHO pPEIKHM
s GonbluMHCTBA (QpaHLy3CKUX abopaTopuid.

Tecm QBC® (Quantitative Buffy Coat)

Onucanublii B 1983 rony [22], 3TOT METOX OCHO-
BbIBA€TCS Ha NMpUMEHEHUH (uyopoxpoma (akpuauHa
OpaHXeBOro), KOTOPbIH OKpalIWBaeT HYKJIEHMHOBBIE
KHCJIOTBI, 0COOEHHO KpOBSIHBIX Mapa3WTOB, KaK 3TO
66110 Moka3zaHo ¢ 1965 roma [23]. Jna aHanu3a Mc-
nosib3yeTcst kpoBb B 06beme ot 40 go 60 pl, koTopas
HabupaeTcs B KanWUIApHbI UMIMHAp, MpeaBapu-
TeJIbHO MMIPErHUPOBAHHBIM OKCaNaTOM HaTpus, re-
napuHom, OJITA W akpuIMHOM oOpaHXeBbIM. B ka-
nuWuIslp nepex UEHTpUyrupoBaHHEeM TMoOMeLlaeTcs
MOJIMCTEPEHOBBIA MOMIAaBOK, 3aHuMarowuid no 90%
BHYTpEHHEro auametrpa uuinuuapa. LleHtpudyrupo-
BaHWE MPOBOAAT B LEHTpU(Yre Mg MHUKpOreMaTok-
puta B TeueHue 5 muH npu 5000 g, oHo mo3BoJiseT
nnpdepeHUMpOBaHHO pa3nensTh 3JEMEHTbl KpPOBH,
cobupaTh MHBa3MpOBAHHbIE 3PUTPOLIUTHI OJU3KO K
JNEHKOLUMTAPHOMY CJIOI0 W pacnpenessiTb UX MOHO-
CJI0€M BOKpYT nomjaBka (raMeTOLMTbl WIW LUU3OHTHI
Plasmodium ovale, uau Plasmodium vivax Moryt
6bITh OOHapyXeHbl B JieliKOUMTApHOM CJlO€, WIH B
nosnoce, pasaeastouieil niasmMy 1 KpoBsiHbl€ MIACTHH-
kn). KanunnspHelii umnvHap mnomeliaercs B CHELH-
anbHbIH  WTAaTUB  (JIYOPECLEHTHOr0 MHKpOCKoma
(ynbTpaduoneroas aMmuccus 10 350 HM, yBeIHUEHUE
x500 ¢ ummepcueit). Conepxumoe UWIMHApA U3yda-
€Tcsl MO BCeH AMMHE B Mpoliecce TpeX MocienoBa-
TeJbHBIX 000pOTOB. SAApo Nna3mMoaueB CUIIbHO (yo-
pecuupyeT M OKpallMBaeTCs B 3ejIeHblH LBET, Toraa
Kak uMTomnnasMma OGienHo kenrtas, 6oJjiee WM MeHee
paznuuumMas. IloAroroBka uccienoBaHHUs 3aHUMAET
7-10 MMH M AJA NPOYTEHUS pe3ysbTaTa HE0OXOOUMO
5 muH. Ilpyu npoBeneHUM Tecta BO3MOXKHBI OLIMOOU-
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Hble pe3yJbTaTbl, O00YCIIOBIEHHbIE HEAOCTATOYHBIM
NEePCOHANbHBIM OMBITOM MCMOJIHUTENS U CBSI3AHHBIE C
own6kamMu B paznuueHun Mexay Plasmodium u He-
napasuTapHbIMHU 3JIEMEHTaMU (CKOTUIEHHs TpoMOOLIHU-
TOB, JIeHKOUMTapHble WHQUIbTpaTHL...). [lopor 4ys-
CTBUTEJILHOCTH METONAa OLEHEH HEOIMHAKOBO pa3-
HbIMU aBTOpamu: 2 Plasmodium/5 pl [24], 4 Plasmo-
dium/ul [25] wnu 130 Plasmodium/ul [26]. SABnssce
BLICOKO 4YBCTBUTEJIbHBIM TECT QBC®, ue nossonser
OLEHHUBATh MapasUTEMHUIO M OMNPEAENsTb BHI TNpH-
YMHHOTO Ma3Mous (MCKIIIoYas peakue ciyyau npHu-
cyTcTBUs ramerounToB Plasmodium falciparum, ner-
KO MIASHTU(PUUMPYEMBIX MO OUYEHb XapaKTepHOii
¢opme). HeBO3MOXHOCTb OMpeneNeHuss BUOa Mas-
MOIHMs ABJISIETCA OCHOBHBIM OrpaHH4YeHHEM METONA,
0COOEHHO 3HaYMMbIM B MPOTHOCTHYECKOM TMJjaHe, B
CBA3M C TeM, 4TO ToJbkO Plasmodium falciparum
MOXET BbI3bIBATh TSXEJble OCI0XHEHUs (Lepebpalb-
Hasi MaJspusl) CO CMEPTENbHBIM MCXOA0M, a TaKXe B
TEpaneBTHYECKOM IJIaHe, B CBA3M C BLICOKUM PUCKOM
pa3BUTHS PE3UCTEHTHOCTH K Pa3IMYHbIM MPOTHBOMA-
JIApUHHBIM CPENCTBAM.

Onpedenenue pacmgopumvlx aHMU2eH08

C 1992 rona BcemupHoii opraHusauueii 3apaso-
OXpaHEeHHs omnpeaeseHbl MPUOPUTETHBIMU HUCCIIEN0-
BaHUs MO pa3paboTke MPOCTbIX U OTHOCUTENILHO He-
JIOPOTUX METON0B OBICTPOIl AMAarHOCTUKU WU paHHEro
JIeUeHHs MalsApUM AN YUPeKIAEHWI MepBUYHON Me-
JUUMHCKOHW TMOMOILHM, PAacnoJIOKEHHBIX B 3HIEMHUY-
HBIX paiioHax [27]. HoBble MeTOAbI IMATHOCTUKH ObI-
1 co3aaHsl [28] M HEKOTOpblE U3 HUX, B YACTHOCTH
onpenensromwne HRP II, cneuuduuubiii  ans
Plasmodium falciparum, yxe uMerT kKOMMepueckoe
pacnpoctpaHenue Bo ®panuun: ParaSight® (Becton
Dickinson Microbiology Systems, Meylan, France) u
ICT Malaria Pf® (ICT Diagnostics, Sydney, Austra-
lie, pacnpocrpansemsblii naboparopusimu FUMOUZE,
Levallois-Perret, France). [Ipyroii Tect (Optimal®,
Flow Inc., Portland, Oregon, USA), ocHOBaHHbI# Ha
onpeneneHun uzopopm napasuraproit LDH — u, cre-
J0BATEJIbHO, MO3BOJIAKOILMA crneunduyHo onpene-
JIUTh YEThIPE BUAA MJIa3MOAMEB, MapasUTUPYIOLIUX Y
yesnoBeka [29-30], — koMMepuUHaTU30BaH B HEKOTO-
pbIX CTpaHax, HO €lle He yTBepxkaAeH Bo DpaHuuu.

Onpedenenue HRP II (ParaSight®, ICT Malaria P®)

Histidine Rich Protein II unu HRP II - 3T0 nnas-
MOJIMHHBIA MIMKOMPOTEUHOBBIH aHTUreH. OH BbIOE-
JIAETCSA Ha MOBEPXHOCTb 3PUTPOLMTOB, HHBA3UPOBAH-
HpIX Plasmodium falciparum. HRP II cekperupyercs
B TE€YEHHWE BHYTPHIPUTPOLIUTAPHOTO LMKJIA C MHKOM
KOHLEHTpPAUMH B MOMEHT pa3pbiBa 3PUTPOLHUTOB
(wn3onToB). Tonbko Gecrnonbie Gopmbl Plasmodium
falciparum BblOENAOT 3TOT raukonporeuH [31]. Me-
Todbl, no3Bonstowue obHapyxusate HRP II, ocHo-
BaHbl Ha MpHHLKNE UMMYyHoxpomatorpaduu. Tect
ParaSight® npencrasnset co6oi HUTPOLEIJTIONO3HYIO
MOJIOCKY, Ha KOTOpPOH (PUKCHUPOBaHBI MOHOKJIOHAJb-
Hble anTuTena knacca IgG, HanpaBieHHblE NMPOTHB
cunrernyeckoro nentuaga AHH - pmepusara HRP II.
OTH TECT-NOJOCKU MOTYT XPaHUTbCSA MPU KOMHATHOM



Temmnepatype. TecT npocT B BbIMOJIHEHUH, NPOBOAMT-
ca B TeueHue 5-10 MUH., Il HEro MCHoJb3yeTcs
Le/ibHas KanwjjspHas WIu BeHO3Has KpoBb. [Tono-
XKUTENbHAs peaklus yCcTaHaBJIMBAETCs MO MOsABIEHUIO
nosjoc npeuunurauru 6onee WM MeHee UHTEHCUBHO
OKpallleHHbIX B fApKO-po30BbIi uBeT. Kaxnas tect-
MoNocka MMEET KOHTPOJIbHYIO MOJIOCY C TMOJIOXKH-
TenbHoil peakuueit. Tect ICT Malaria Pf® npencras-
nseT coboit MaacTUHY € TECT-NMOJOCKOH UMMpPErHUpo-
BaHHOW MOHOKJIOHANIbHBIMM aHTUTENlaMH kylacca IgM
(MoXxeT XpaHUTbCA npu Temmneparype no +4°C). Hc-
noJb3yeTcsl LebHasi KpOBb, BBIMTOJIHEHHE TECTa €LIe
6onee ObicTpoe (3-5 MUH.) U ele Oosee MPOCToe, YEM
ParaSight®.

OTH TecThl CTalu MPEIAMETOM MHOTOUYHCIEHHBIX
nyOaukauuid, nNpeacTaBAsAIOLIMX pa3jiMuHble pe3yJib-
TaThl MCCNENOBaHUH YYBCTBUTENBHOCTH M CIEUM-
¢uuHOCTH 00CYXKIaeMbIX METOAOB, MPHUMEHEHHBIX Y
O0oNbHBIX Mansapueit (kuTeneill 3HAEMHUYHBIX PErHO-
HOB M MyTEeLIECTBEHHUKOB), ONHOBPEMEHHO C YTBEp-
KAEHHbIMM METOJaMHW AMArHOCTUKM (TosicTas KarJs,
TOHKHMII Ma30K W/WIM MoJMMepasHas LUernHas peak-
uusi — [TLP) [32-38]. DTu naHHbIE KacaroTCs, NPExXIE
BCErO TecTa ParaSight®, KOTOpbI MOJyYHsl KOMMED-
yeckoe pacripoctpaHeHue Bo DpaHUMU paHblIe, YEM
ICT Malaria Pf°. PeTpocnekTHBHBII aHanu3 pe3yJib-
TaTtoB, ony6nukoBaHHbli B 1996 BO3 [39], oueHuBa-
€T 4YBCTBHUTEJbHOCTb ParaSight® KaK Makcumalb-
HYI0 — 10 96%, npu HauboNbllIeM YpOBHE Mapa3uTe-
MUH, OMpENENIEHHOI MeTOodaMH TOJICTOW Kariv iU
ToHkoro Mmaska, a0 100 Plasmodium falciparum
[Pf]lul. YyscTtBuTenbHocTh nocturana 81,3% npwu
ypoBHe napasuteMun mexay 10 u 100 Pf/ul u 6bina
Hike 74,6% npu napazuremun meHblie 10 Pf/ul. 31o
KOMIUIEKCHOE MCClIefIoBaHUE ornpenenuno oobuyio
4yBCTBUTENLHOCTb MeTona 10 87% (c moporom or-
penenenus npu napasuteMuud ot 40 mo 60 Pf/ul).
OtMmeueHo, uto TecThl ParaSight” u ICT Malaria Pf®
MOTYT OCTaBaThCs MOJIOKHUTENbHBIMU B TEUEHHUE MHO-
rMX [Hed nocie NpOBENEHHOr0 aHTHUMasApUHHOro
JleueHHs, TOraa Koraa rnapasurthl Yxe 3JIMMHUHUPOBa-
Hbl U3 KPOBHU M KJIaCCHYEeCKHe MeTOoabl (ToncTas Kam-
Jis 1 TOHKMH Ma30K) Jal0T OTpHULATEbHbIE PE3YJIbTa-
Tol. Onpenensemas TecToMm ParaSight® aHTUTeHEMHS
MOXET ObITb OTHOCUTENIbHO MJIUTENIbHOM, B 00Jb-
IIMHCTBE cCly4yaeB A0 3 JAHeH rnocine HCue3HOBe-
HHUS Mapa3sMTEMHUHU, HO MOXET O0OHapyXHMBaTbCAd M A0
28 nua [33]. HekoTopble JIOKHOMOJMOXUTENbHbIE pe-
3ynbTaThl TecTa ParaSight® Bo3MOXHBI Mpu Hanuuuu
B KpoBu peBmaTouaHoro c¢akrtopa IgM anTtu-IgG
[40], moToMy 4TO UMMYHOTrNOOYNHHBI (HUKCUPOBAH-
Hble Ha TecT nonocke asnsatotes IgG. Puck nonyue-
HUA OIIMOOYHBIX PE3yNbTAaTOB OTJMYANCid B 3aBUCH-
MOCTH OT KOHKpeTHbIX ycnoBuit [37,40]. On cocTaB-
JIsUl, O HALIUM AAHHBIM, OT 3 10 5% U OTCYTCTBOBa
ans tecta ICT Malaria Pf®, Tak kak B HeM Hcnonb3o-
BaHbl IgM [37]. JIO)KHOMONOXHUTEbHbIE PEe3ysbTaThl
HabJloaNn|Ch NPU BOCMANUTENILHOM CUHIApOMe, (ite-
OMTax UM BUPYCHBIX remaTurtax. B To xe Bpemsi, 3TH
TECTbl MOTYT OBbITb W JIOXKHOOTpHULATENbHbBIMU [33,
35], maxe npu . Manipuu BbI3BaHHOI Plasmodium
falciparum. OTo Bcerna OblIM clyyad, KOraa B3siTHE
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npo6Gbl  NPOM3BOAMIOCH HA CTaAMM raMeToLHWTa
Plasmodium falciparum (HRP II cekpertupyercs
TOJbKO Ha OEcrnojibiX CTaausX pa3sBUTHs MapasuTa)
WM Toraa, koraa 3aboneBaHue ObIIO BbI3BAHO IpY-
ruMu BuaamMu ruasmoaueB (He Plasmodium falcipa-
rum), KOTOpble 3TUMH TECTAMH HE ONMpPEAEAIOTCS.

Kommenmapuii

Hauunnas ¢ 1993 roma, Mbl cUCTEMaTHUECKH OCY-
LECTBJSEM AMATHOCTUKY MalsipUH, UCMOJIb3Ys acco-
LMHUPOBAHHO (COBMECTHO) 1Ba METOAA — TECT QBC®,
KaK crnoco6 ObicTporo obHapyxxeHus Bo30OynuTens, a
Tak)Xe TOHKMH Ma30K IS MOATBEPXKAECHUS U OmNpene-
JIeHWs] BUAA TJIa3MOJMS M CTeneHW napa3uteMud. B
TeyeHue Oojiee Tpex JIET Mbl AOMOJIHAEM 3TH ABa Me-
TOAAa CUCTEMATHYECKHUM OMpEeAeNEeHUEM Ma3MOaAUii-
Horo HRP II tectom ParaSight®. CnenoBareJibHO, MO
MPOLIECTBUM HECKOJbKUX JIET, TMOCJE MpOBEAEHHs
MHOTHX COTEH HCCliefoBaHUil, Mbl npuobpenu cero-
JOHSWHANR OMBIT KOMMJEKCHOH IHMAarHOCTHKH 3TOTrO
3aboneBaHus.

B uenoM, 3HaYMMOCTb pa3/IMuHbIX METOLOB AMar-
HOCTHKHM MaJIipUu MOXeT ObITb OLEHEeHa TOJIbKO MO
OTHOLUEHHUIO K METOJY TOHKOro Ma3ska, kak opuuHu-
anbHO yTBepxkaeHHoMmy. Kak u Bce apyrue, 3ToT Me-
TOJ, pa3yMeeTcsi, UMeeT CBOM Npelebl, CBOU JIOBYIL-
KW, CBOM NMPUUYUHBI OIIMOO0K, U3 KOTOPBIX BaXKHEMLLH-
MU SIBJISIIOTCS T€, KOTOpbIE€ CBf3aHbl C HENOCTATOY-
HbIM MEPCOHAIbHBIM OMbITOM HCMONHUTENS, ‘UUTAlO-
wero” npenapatbl. OnpeneneHHbIMH OrpaHUYEHUAMHU
obnanaer, pa3ymeeTcs, U TECT QBC®, XOTS MOHSTHO,
4YTO pUCK OLIMOOK (JIOXKHOOTpPULATENbHBIX pe3yJibTa-
TOB), NaXe B pyKaX MaJlOOMbITHOrO HWCMOJHUTENS,
3HauMTEeNbHO MeEHbIUMK. Bosiee BeposATHa BO3IMOX-
HOCTb MOJIyYEHHUS JIOKHOMOJOKHUTENbHBIX pe3yJibTa-
TOB, KOTOpBIX cienyeT onacatbes. C 3Toit TOukH 3pe-
nus, Tect QBC® sBNAETCA XOPOUIMM CPEACTBOM MH-
arHOCTHUKH 3JIMMHMHALMK BO30ynuTeNns, a ero 3Haue-
HHUE B KauecTBe MEPBOOYEPENHOTO CpeacTBa oOHapy-
’KEHUs M1a3MOJMEB AOCTOBEPHO MOATBEPXKAEHO. Jlns
BLIMOJIHEHUS TecTa QBC® Heobxoaumo obopynoBa-
Hue (ynbTpaduoNeToBbIi MUKPOCKOMN, LUEeHTpUdyra),
TpeOytoliee CyLIeCTBEHHbIX 3aTpaT, YaCTO HEAOCTYI-
HBIX [UIS HECMeluHanu3upoBaHHbIX nabopatopuii. ITo
HawuM HaHHbIM, TecT QBC® o6nanaer JNIOCTOBEPHO-
CTbIO METOAA TOHKOrO Ma3Ka, C YyBCTBUTEJIbHOCTbIO
10 95% (c noporom obHapyxeHusa nopsaka ot 80 no
100 Pf/ul) u cneunduuroctbio 0kos0 98%. BuicTpo u
JIErKO BBIMOJHUMBIN, 3TOT TECT ABJAETCA NEpBOOUE-
peaHbIM B OHOJOTHYECKON NHArHOCTHKE MalspHH.
Ero pesynbTaThl AOMKHBI ObITh 00f3aTeNbHO MOM-
TBEpXkJIEHbl M NOMOJHEHbl (AMarHOCTHKa BUAA MJa3-
MOJIMs) C MOMOLIBIO UCCNEN0BAHHUA TOHKOIO Ma3Ka.

[TonBepxeHHbI 6ONBLIOMY YMCAY OLIMOOUYHBIX
pe3yabTaTOB BCIEACTBHE HEAOCTATOUHOM MM M30bI-
TOYHOH AMAarHOCTHKHM, METOA OMNpEeAesieHUs ia3mo-
auithoro HRP II Tectom ParaSight® e momken Hu B
KOEM Clly4ae MCMOJb30BaThCd KaK eIMHCTBEHHOE
CpPEeNCTBO JMArHOCTUKM Manspuu. OH JOMNOJHSET
00bIYHO UCMONIb3yeMble B JabopaTopuu MeTombl (TecT
QBC® u ToHkuil Ma30K), He yiydiias CYLIECTBEHHO
3()(HEKTUBHOCTb AMArHOCTHKU. DTH coOOpaxeHus 3a-



CTaBMJIM HAac Ha KaKoe-TO BPEMs OTKa3aTbCs OT CHUC-
TeMaTHYeCKOro npuMeHenus tecta ParaSight®. ITo-
cine 1997 rona, Mbl BHOBb BBEJHU TECT ParaSight® B
NOBCEIHEBHYIO MPAKTHKY, B CBA3M CO MHOTHMH Cly-
YyasiMH, 10Ka3aBIUUMHU €ro A0NOJHUTENbHbIE BO3MOX-
HocTH B KoMmiekce ¢ Tectom QBC® u ToHkum mas3-
KOM.

KayHnyeckne npumMepsl

Habniooenue 1.

[ocnoxa G., 28 nert, ypoxeHka bepera CioHoBO#
KocTy, xanoBanach Ha rojloBHble 60H U JTUXOPAIKY
1o 39°C, BO3HHUKIUKE MO BO3BpalleHUH BO PpaHLUUIO
nocjie Mecs4HOro npeObIBaHUS B POJHOW CTpaHe.
CaMocTOoATEeNbHO NpUHUMaNa MEGIIOKUH (Lariam®) B
neyeOHbIx no3ax. [TosBneHue rosoBOKpyKeHHs, pBO-
Thbl, BbIpaXeHHOH cnabocTH Ha ¢QoHe HopManbHOM
TeMnepaTypbl M BbIpaXX€HHOH Aerujaparauuu 3acTa-
BUJI0 60bHYIO 00paTUTLCS B OTAENIEHHUE HEOTIOXHOM
noMowd [ocnUTaNbHO-YHUBEPCUTETCKOIO LEHTpa
I'peno6ns. Towkuit Mazok u Tect QBC® manu otpu-
uaTeNbHble pe3yibTaThl, TOTAA Kak TECT ParaSight®
ObIT MOJIOXKUTENbHBIM, YTO CBHIAETENbCTBOBAIO B
nonb3y Mainspuu, Bbi3BaHHOH Plasmodium falcipa-
rum, HeIaBHO JIEYEHHOHW W u3JieueHHOH. DTo ObLIO
NOATBEPKAEHO B XOJ€ MOCHEAYILIEro HabnoaAeHUs
W YJy4YILIEHUEM .COCTOSSHUS OOJIbHON nocie nposene-
HUS pETUApaTaLUU.

Habniooenue 2.

Focnoxa M, 23 gner, raboHka, npubbuia BO
®paHuMo 0Kk0JI0 Mecsla Hasad. Y Hee oOHapyxuBa-
JIUCh NMPU3HAKK UH(EKLHUU MOYEBBIBOAALIMX MyTeH U
CHMMNTOMBI, yKa3blBalOLIME Ha HauyMHAKOWMUICA NpH-
CTyn 60JIOTHO TUXOpaAKH.

Tect QBC® GbI NONOKUTENBHBIM, TOTAA KaK MNpH
IUTUTENLHOM H3YYEHUH TOHKOrO Ma3ka OOHapy»XeHO
ToJIbko ABa Tpodo3outa Plasmodium falciparum, ko-
TOpble ObLIO TPYAHO HAEHTU(GUUMPOBATb. J{MarHos
Manspuu Obl1 YCTaHOBJEH W TMpPOBENEHO JIEYEHHE
Me(hIOKHHOM (Lariam®), B TO BpeMs Kak TecT Para-
Sight® Obl1 oTpULATENbHBIM. Yepe3 nBa OHA TECTOM
ParaSight® 6bina BbIABIEHA aHTUTEHEMMUS, TIPU 3TOM
pe3yJbTaThl HUCCIENOBAHUS TOHKOrO Ma3ka M TecTa
QBC® cTanu oTpHUATENbHBIMH, YTO TOATBEPKAAET
JUHAMUKY pe3yJbTaTOB, MPHUCYLIMX 3TUM TPEM METO-
Jam.

Habniooenue 3.

locnoaun X., ueHTpoadpukaHey, NpuObUT BO
®paHuuio nocyie mnpedbiBaHUS B POOHOH CTpaHe,
NpeabABIAN Xanobbl Ha MOBbILIEHUE TEMIEpPaTyphl
a0 40,5°C ¢ mpusHakamMH, CONPOBOXAAOWKUMH BO3-
HUKHOBEHME Manspuu. MccnenoBaHue TOHKOrO Ma3ka
ano oTpUuaTeNbHbIA pe3ynbrat, TecT QBC® BhIABHA
TOJIbKO JIMLIb OYEHb PEIKHUE DJIEMEHTbI, BEPOSTHO,
r1a3aMouitHble, HO UX MIAEHTH(UKaLMs Obla HEBO3-

MoxHa. TakuM ob6pa3oM, AHarHo3 Manspuu OblI Bbl-
COKO BEpOsITeH, HO 0Oe3 onpenesneHUs BUIA NMPUUMH-
HOro ruazmoaus. OnpeneseHHOCTh BHEC PE3KO Mo-
JIOXKUTENBHBIN pesynbTaT Tecta ParaSight”, 6e3 co-
MHEHHUA MOATBEpAUBLIMI Hanuuue Plasmodium
falciparum, 4TO MO3BOJIMJIO HEMEMJIEHHO HadaThb Je-
yeHHue Me(pIOKMHOM (Lariam®).

3akJouyeHue

Oco6eHHO BEJNMKO HCKYLIEHWE Ui HecneLuanu-
3MpOBAHHBIX MCClleJoBaTeell 3aMEHUTb MHKpPOCKO-
nUyeckyro HaeHTH(Hkauuo Buaa Plasmodium npy-
MMM TE€CTaMM, He TpeOyroluMHu O0JbLIOro mnepco-
HaJIbHOTO HaBblka. Hall onmeIT, OCHOBaHHBIH Ha cpaB-
HUTENBHOW OLIEHKE pa3IMYHbIX JaOOpPaTOPHBIX METO-
JOB AMAarHOCTHKH MaJIipuH, NOJBEPKAAET PUCK OLIU-
O0YHBIX 3aKJIIOUEHUI (JIOXKHOMOJNOXKHUTENBHBIX U JIOXK-
HOOTPHLATENbHBIX), U MOT Obl NOBJEYb 32 COOOM Hc-
KJIIOUUTENbHOE HCMOJb30BaHUE TECTOB, OOHapYXH-
BalOLIMX aHTHUreHeMuto. HampoTus, 3TH TecTbl HEOO-
XOOMMO pacCMaTpHUBaTb TOJbKO KakK JdOMOJIHUTENb-
HbI€ MO OTHOIUEHHIO K APYTUM METOAAaM AHMarHOCTH-
KH. OCHOBHBIMU crnocob6aMu OUArHOCTUKHU HEOCHNo-
PHUMO ABJIAKOTCA TECT QBC® u MeTon TOHKOTO Ma3ka.
[MepBriii MeTOO no3BONAET OBICTPO OOHApYXHBaTh
WHBA3MIO, HO €ro pe3yJabTaThl OOJKHBI ObITh 00s3a-
TENBbHO TMOATBEPXIECHBI M YTOYHEHbl (ONpeneneHue
Buaa Plasmodium) wucciieqoBaHMEM TOHKOI'O Ma3skKa.
Onpenenenne HRP II (ParaSight®) MOXET MNOJIE3HO
JOMOJIHUTL JIBA OCHOBHBIX METOJA, B YaCTHOCTH,
unentuduurposats Plasmodium falciparum, a takxe
OCYILECTBUTb AMArHOCTHKY a posteriori CHHAPOMA,
pacLIEHEHHOTO KaK Malsipus M npoJiedeHHoro 6e3 ka-
KOro-nu60 61M0NIOrMYECKOro NOATBEPXKAEHHS AUArHO-
3a. [IpakTHuecku, 3Ta Bropas noTpebHOCTb B NpHMe-
HEHUU TecTa ParaSight® OKa3bIBAETCA ropasno Gonee
3HA4MMOi, 4eM 3To mpeacTasiseTcsa. Y 060JbHOrO,
BO3BpATHUBILEroCs nocjie NpeGpiBaHUs B IHAEMHUYHO
30HE, O4YEHb YacTo JM060H NMpUCTyn NUXopanku pac-
LUEHHUBAIOT KaK MaJApHI0 M HAYWHAIOT JIeYeHHUe
0e3 onpeneseHHO YCTaHOBJIEHHOro auarHosa. Yepes
48 yacoB Heynauya C JICUEHHWEM 3aCTaBJISET BbIIBH-
HYTb TMMOTE3Y O PE3UCTEHTHOCTH K aHTHUMassApHii-
HBIM NpenapaTtaM. 3a4yacTylo, TOJbKO CNYCTS MHOTO
JIHEH MHas MpUYMHA, yeM OONOoTHas JIuXopaaka, npo-
ABJSIET ceOsl, HO YXe CO BCEMH MOCIEACTBUAMM, KO-
TOpbIE MOXET MOBJIEYb 3a COOOH CTONbL 3ano3panas
IUArHoCTHKa. OTO UMEHHO TOT BapHaHT OLIMOKH, KO-
Toporo nomoraet u3bexatb “rect Ha nojocke” (Para-
Sight®), ecnu ero NpUMEHUTHL yepe3 2-3 aHs nocne
nedyeHus. B uenom, o6Hapyxenue HRP II, cnenosa-
TeNbHO, AOMOJHAET APYrHe METOIbl HCCIENOBaHUS,
HO He fABJseTCs, Kak Obl HU NpUBJieKasia MPOCTOTA €ro
BBITNIOJIHEHHA, METOAOM MEPBOTO MOPsiAKa AUATHOCTH-
KU 60JIOTHO# MXOpaiKH.
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Résumé. Le diagnostic biologique de paludisme est une urgence médicale d'importance vitale, et
on observe chaque année en France plus de 5000 cas de paludismes importés. L'examen
d'étalements minces de sang fixé et coloré demeure la technique de référence, mais elle exige une
expérience personnelle dont ne disposent pas tous les biologistes praticiens. La tentation est donc
de la remplacer par d'autres méthodes plus simples (OBC® test) ou qui n'exigent pas de
compétences particuliéres (tests a la bandelette de détection d'antigeénes plasmodiaux ParaSight® et
ICT Malaria Pf®) mais qui sont exposées a plusieurs causes d'erreur. Ces différents tests doivent
donc étre considérés comme complémentaires et si possible simultanément mis en oeuvre, la
meilleure séquence étant: test QBC® — étalement mince — détection d'antigénes plasmodiaux (tests

ParaSight® ou ICT Malaria Pf®)

Depuis longtemps, le paludisme n'est plus endé-
mique en France Métropolitaine et il ne persiste que
dans certains D.O.M.-T.O.M. (Guyane Francaise,
Mayotte et peut-&tre Guadeloupe) [1]. Cependant,
plus de 5000 cas de paludismes importés sont annuel-
lement observés dans notre pays, chez des touristes
ou chez des immigrants contaminés outremer [2]. Ce
diagnostic est généralement trés urgent et d'importan-
ce vitale. Le paludisme a Plasmodium falciparum
peut en effet, étre mortel, en particulier chez des
sujets non prémunis (ce qui est évidemment le cas de
la plupart des touristes) ou lorsque le diagnostic et le
traitement sont tardifs.

Pendant de nombreuses décennies (en fait, depuis
la découverte des Plasmodium par LAVERAN en
1880), le diagnostic biologique de paludisme reposait
sur l'examen microscopique d'étalements minces ou
de gouttes épaisses préalablement colorés par la mé-
thode de May Grunwald Giemsa (MGG). Ce diagnos-
tic purement morphologique est facile chez les sujets
tres parasités. II est au contraire difficile en cas de
faibles parasitémies, surtout si ne sont présentes que
des formes atypiques compliquant I'identification
précise de l'espece plasmodiale en cause (ce qui est
essentiel d'un point de vue aussi bien pronostique que
thérapeutique). En outre, pour affirmer que l'examen
au microscope est négatif, il est indispensable de
poursuivre la lecture des lames pendant un temps
suffisant (30 min. pour un étalement mince, d'aprés
les normes de I'OMS). Il s'agit d'une contrainte qui
est, en pratique, rarement respectée.

Ces difficultés ou ces contraintes sont particu-
licrement importantes pour des biologistes non
spécialisés, ce qui est généralement le cas en France
métropolitaine. Or, depuis quelques années, sont pro-
posées de nouvelles méthodes. II s'agit de techniques
de concentration suivies de coloration par un fluo-
rochrome et observation en microscopie 2 fluorescen-
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ce (Quantitative Buffy Coat ou QBC®) ou encore de
la recherche d'antigénes plasmodiaux solubles (Histi-
dine Rich Protein II ou HRP II) ou d'une enzyme
plasmodiale (Lactate Deshydrogénase Parasitaire ou
pLDH).

En nous basant sur une expérience de plusieurs
années [3-5], c'est a I'évaluation comparée de trois de
ces méthodes (étalement mince, QBC®, détection de
HRP II par le test ParaSight®) que nous nous atta-
cherons ici, d'un point de vue trés pratique. En revan-
che, nous exclurons de cette étude la sérologie, la
biologie moléculaire et la recherche de la pLDH. En
effet, si la sérologie du paludisme est la seule techni-
que actuellement applicable a la prévention du
paludisme post-transfusionnel [6,7] ou a certaines
études épidémiologiques [8], notamment par immu-
nofluorescence, elle ne présente pas d'intérét diagnos-
tique en raison de la tres longue persistance des
anticorps anti-Plasmodium. La biologie moléculaire
peut étre précieuse pour des contrdles post-thérapeu-
tiques (distinction entre éventuelles rechutes et néo-
contaminations) [9], ou bien, dans l'avenir, pour la
prévention du paludisme post-transfusionnel [10],
mais ses applications diagnostiques pour le paludis-
me sont encore limitées [11-13]. Enfin, nous n'envi-
sagerons pas les résultats obtenus par détection des
isoformes de la pLDH. Ce test, déja disponible dans
plusieurs pays étrangers pour le diagnostic de
Plasmodium falciparum [14,15] et bientdt pour celui
des 3 autres espeéces plasmodiales parasites de
I'homme, n'est en effet pas encore enregistré en
France.

Méthodes disponibles (Tableau 1)

Examens au microscope d'étalements minces ou de
gouttes épaisses fixés et colorés (GIEMSA)
Il s'agit des techniques de référence. Le préléve-
ment est constitué de quelques gouttes de sang re-




Tableau 1.

Caractéristiques des principales techniques utilisables en pratique pour le diagnostic biologique du paludisme

Goutte Frottis ® . Détection d'antigénes solubles
BC 1 -
| épaisse mince Q mataria ParaSight ® ICT Malaria Pf® |
pemps derealisa | 9 p 9130 | 20-30 min. 10 min. 5-10 min, <5 min
Temps de lecture Long Long rapide instantanée instantanée
Facilité de lecture Difficile Pa‘n;?éisledlf_ assez facile treés facile tres facile
Diagnostic . . P. falciparum P. falciparum
N oui oui non
d'espece seulement seulement
Calcul de la para- . .
. oui oui non non non
sitemie
Equipement par- Lames et Lames et Microscope a fluores-
ticulier microscope | microscope | cence et objectif spécial non non
optique optique (x50 immersion)
Enregistrement . . oui (Becton Dickin- .
AFSSAPS. / / oui (Becton Dickinson) son) oui (Fumouze)
Cofit faible faible élevé Trousse de élevé Trousse de | élevé Trousse de
! 100: 3 165,75 FTTC | 50: 2 250,80 FTTC | 25: 1 447,20 FTTC

cueillies par piqlire au vaccinostyle au doigt, au lobe
de l'oreille ou, chez les jeunes enfants, au talon. Les
avis different sur le moment le plus favorable a ce
prélevement (avant la survenue de l'acces, ou, au con-
traire, au moment du pic thermique). Pour le frottis
mince, une goutte de sang est étalée sur une lame
porte objet soigneusement dégraissée. Une fois séché,
cet étalement est fixé au méthanol absolu puis coloré
par une solution de Giemsa. Le temps de réalisation
est de 30 a 40 min. la qualité du frottis et celle de la
coloration sont deux éléments essentiels pour per-
mettre une lecture correcte au microscope. Un étale-
ment de mauvaise qualité, non monocellulaire, est
"illisible”. Un étalement mal coloré (trop clair, trop
foncé ou avec des dépdts de colorants) est difficile a
"lire" et peut étre a l'origine de résultats erronés.
L'examen se fait a l'immersion avec un objectif 100
(grossissement x700 & x1000) par l'observation de 50
a 100 champs microscopiques, ce qui nécessite
environ 10 min. [16] (30 minutes avant de pouvoir
affirmer la négativité) et permet la détection d'une
parasitémie-seuil d'environ 150 parasites/ul [17]. Ce
seuil est évidemment fonction du nombre de champs
examinés et surtout de l'expérience du microbiolo-
giste (la parasitémie est normalement exprimée en
pourcentage d'hématies parasitées). L'examen du
frottis mince permet, et c'est essentiel, d'identifier la
ou les espece(s) plasmodiale(s) en cause, a partir de
criteres morphologiques précis.

Cette technique est de loin la pius utilisée. Pour
I'ensemble des cas déclarés au Centre National de
Référence pour les Maladies d'lmportation (CNRMI),
plus de 95% sont diagnostiqués par le frottis mince,
seul (50%) ou associé a la goutte épaisse (34,4%) ou
au QBC® (11,3%).

La goutte épaisse reste la technique de référence
pour I'OMS. Elle permet une "concentration" des
Plasmodium éventuellement présents dans I'échan-
tillon examiné, si bien que la lecture en est normale-
ment plus rapide et la sensibilité plus élevée (10 a 20
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Plasmodium/ul). Pour sa réalisation, une grosse
goutte de sang est déposée sur lame puis défibrinée
par un mouvement en spirale a I'aide du coin d'une
autre lame ou d'une pipette. Le sang ainsi étalé sur
une surface d'environ 1,5 cm? doit étre séché comple-
tement a température ambiante (ce qui peut nécessite
environ 2 heures) ou dans un four a4 micro-ondes (en
2 a 3 minutes) [18]. Les hématies sont alors lysées
par l'eau distillée ou par une solution de saponine
[19] et les parasites sont colorés au Giemsa en
solution aqueuse (eau tamponnée a pH 7,2) pendant
20 a 40 min. A partir de cette technique classique,
diverses variantes ont été décrites avec, notamment,
la concentration préalable en parasites par centrifu-
gation ou cytocentrifugation [20]. En contrepartie
d'une lecture plus rapide et d'une sensibilité plus
élevée [21], la goutte épaisse présente l'important
inconvénient d'une lecture plus difficile, puisqu'il
convient de repérer et d'identifier des Plasmodium
dont les hématies-hdtes ont disparu (la parasitémie
est déterminée par le nombre de Plasmodium pour
200 leucocytes). Ceci nécessite une certaine expé-
rience et une longue pratique, ce qui est exception-
nellement le cas dans la plupart des laboratoires fran-
gais.

Test OBC® (Quantitative Buffy Coat)

Décrite en 1983 [22], cette technique utilise une
coloration par un fluorochrome, l'acridine orange, qui
colore les acides nucléiques, notamment des parasites
sanguicoles, comme cela a été montré dés 1965 [23].
L'examen porte sur un volume de sang de 40 a 60 ul
recueillis dans un tube capillaire pré-imprégné
d'oxalate de potassium, d'héparine, d'EDTA et d'acri-
dine orange. Un flotteur en polystyréne occupant
environ 90% du diametre intérieur du tube est inséré
dans le capillaire avant une centrifugation (5 min. a
5.000 g. dans une centrifugeuse a microhématocrites)
qui permet la séparation différentielle des éléments
figurés du sang, rassemble les hématies parasitées au



voisinage de la couche leucocytaire et les répartit en
monocouche autour du flotteur (les gamétocytes ou
les schizontes de P. ovale ou de P. vivax peuvent étre
retrouvés dans la couche leucocytaire ou dans la
frange séparant plasma et plaquettes sanguines). Le
tube capillaire est alors disposé sur un support spécial
et directement examiné au microscope a fluorescence
(émission UV a 350 nm a un grossissement x500 et a
I'immersion). Le contenu du capillaire est examiné
sur toute sa longueur, au cours de 3 rotations succes-
sives. Le noyau des Plasmodium, fortement fluores-
cent, est coloré en vert tandis que le cytoplasme,
jaune pale, est plus ou moins visible. 7 a2 10 min. de
préparation et 5 min. de lecture sont nécessaires a ce
test dont I'apprentissage est en regle rapide et facile.
Cependant, diverses erreurs sont possibles, en parti-
culier par exces, avec la confusion, par des personnes
peu entrainées, entre Plasmodium et éléments non
parasitaires (plaquettes, granulations leucocytaires...).
Le seuil de sensibilité est apprécié de fagon variable
selon les auteurs: 2 Plasmodium/5 p1 [24], 4 Plasmo-
dium/ul [25], ou 130 Plasmodium/ul [26]. S'il est
sensible, le test QBC® ne permet pas de déterminer la
parasitémie ni I'espéce plasmodiale en cause (en de-
hors des rares cas ou, par chance, sont présents des
gamétocytes de Plasmodium falciparum, facilement
identifiables par leur forme trés particuliére).
L'impossibilité d'un diagnostic d'espéce est un impor-
tant inconvénient puisque, sur le plan pronostique,
seul Plasmodium falciparum peut entrainer des com-
plications graves voire mortelles (neuropaludisme)
avec, sur un plan thérapeutique un risque élevé de
résistances a différents antipaludiques.

Détection d'antigénes solubles

C'est en 1992 que I'OMS a déclaré prioritaire la
recherche et la mise au point de techniques diagnos-
tiques rapides, simples et peu cofiteuses permettant
un diagnostic et un traitement précoce du paludisme,
notamment dans des dispensaires de soins primaires
en zones d'endémie [27]. De nouvelles méthodes
diagnostiques ont donc été développées [28] et ce-
rtaines de ces techniques détectant la HRP II,
spécifique de Plasmodium falciparum sont déja com-
mercialisées en France: ParaSight® (Becton Dickin-
son Microbiology Systems, Meylan, France) et ICT
Malaria Pf® (ICT Diagnostics, Sydney, Australie,
distribué par les Laboratoires FUMOUZE, Levallois-
Perret, France). Un autre test (Optima1®, Flow Inc.,
Portland, Oregon, USA) basé sur la mise en évidence
des isoformes des LDH plasmodiales — et par consé-
quent susceptible de détecter les quatres espéces de
Plasmodium parasites de I'homme [29-30] — est com-
mercialisé dans certains pays étrangers. Il n'est pas
encore enregistré en France.

Détection d'HRP II (ParaSight®, ICT Malaria Pf®)
La Histidine Rich Protein II ou HRP II est un
antigéne plasmodial glycoprotéique. II est exprimé a
la surface des hématies parasitées par Plasmodium
falciparum et il est sécrété durant le cycle intra-
érythrocytaire avec un pic lors de la rupture des
schizontes. Seules les formes asexuées de P. falcipa-

rum expriment cette glycoprotéine [31]. Les tests
permettant la détection de la HRP II reposent sur le
principe d'immunochromatographie. Le ParaSight® se
présente sous la forme d'une bandelette de nitrocellu-
lose sur laquelle est fixé un anticorps monoclonal
IgG dirigé contre un peptide synthétique, I'AHH,
dérivé de la HRP II. Ces bandelettes peuvent étre
conservées a la température ambiante. Le test est de
réalisation facile, en 5 a 10 min., a partir de sang total
prélevé par ponction capillaire ou par ponction
veineuse. La positivité est affirmée par l'apparition
d'une bande plus ou moins intense de précipité coloré
en rose vif, chaque bandelette portant par ailleurs un
témoin-contrdle positif. L' ICT Malaria P.f.® se pré-
sente sous la forme d'une carte support de bandelet-
tes-test imprégnées d'un anticorps monoclonal IgM
(qui doivent étre conservées a +4°C). Effectué a par-
tir de sang total, il est un peu plus rapide (3 a 5 min.)
et encore plus simple que le ParaSight®.

Ces tests ont fait l'objet de nombreuses publica-
tions, rapportant des sensibilités et des spécificités
différentes, compte-tenu des patients étudiés (habi-
tants de zones d'endémie ou voyageurs) et des techni-
ques de référence utilisées (goutte épaisse, frottis
mince et/ou PCR) [32-38]. Ceci est particulierement
vrai pour le ParaSight® qui a été commercialisé en
France avant I' ICT Malaria P.f.® Une méta-analyse
des résultats, publiée en 1996 par I'OMS [39],
estimait la sensibilité du ParaSight® supérieure a 96%
lorsque la parasitémie [évaluée sur goutte épaisse ou
étalement mince] est supérieure a 100 Plasmodium
falciparum (Pflul). Elle est de 81,3% pour une para-
sitémie comprise entre 10 et 100 Pf/ul et inférieure a
74,6% pour une parasitémie inférieure a 10 Pf/ul.
Cette étude de synthése dégage une sensibilité glo-
bale de 87% [avec un seuil de détection de l'ordre de
40 a 60 Pf/ul]. D'une facon générale, les deux tests
ParaSight® et ICT Malaria P.f.° peuvent demeurer
positifs plusieurs jours aprés un traitement anti-
paludique alors que tous les parasites ont été éli-
minés du sang et que les techniques classiques [étale-
ment mince ou goutte épaisse] sont négatives. Avec
le ParaSight®, la persistance de cette antigénémie
peut étre relativement longue, dans I'ensemble supé-
rieure a 3 jours apres la disparition de la parasitémie
mais peut atteindre jusqu'a 28 jours [33]. Certains
faux positifs du ParaSight® peuvent étre expliqués
par la présence de facteurs rhumatoides IgM anti-IgG
[40], puisque l'immunoglobuline monoclonale fixée
sur la bandelette est une IgG. Ce risque d'erreur est
trés variable selon le contexte [37,40]. II est de 3 a
5% d'aprés notre expérience et n'existerait pas avec
ICT Malaria P.f.° puisque le monoconal utilisé est
une IgM [37]. Des faux positifs ont été également
observés dans le cas de syndromes inflammatoires, de
phlébites ou d'hépatites virales. Par ailleurs, ce test
peut étre faussement négatif [33,35], méme pour les
paludismes a P.falciparum. C'est toujours le cas
lorsque le prélévement contient uniquement des
gamétocytes de P. falciparum (la HRP II est
uniquement sécrétée par les stades asexués du para-
site) ou bien lorsque l'infection est due a des espéces



plasmodiales autres que P. falciparum que ces tests
ne permettent donc pas de dépister.

Commentaires

Depuis 1993, nous réalisons systématiquement le
diagnostic de paludisme en associant deux techni-
ques, le QBC® comme méthode de dépistage rapide
et le frottis mince pour confirmation et détermination
de l'espece plasmodiale et de la parasitémie. Depuis
plus de 3 ans, nous avons ajouté a ces deux méthodes
une recherche systématique de la HRP II plasmo-
diale par ParaSight® . C'est donc avec un recul de
plusieurs années, portant sur plusieurs centaines
d'examens que se fonde notre expérience actuelle.

Dans l'ensemble, la valeur des diverses méthodes
ne peut étre appréciée que par rapport a celle du
frottis mince considéré comme technique de référen-
ce. Comme toutes les autres, cette technique a bien
entendu elle aussi ses limites, ses pieges et ses causes
d'erreur dont l'importance est d'autant plus grande
que le biologiste qui "lit" les préparations n'est guere
expérimenté. Les mémes réserves s'imposent évidem-
ment pour le test QBC®, avec cependant la notion
que, dans les mains de biologistes non spécialisés, le
risque d'erreurs par défaut (faux négatifs) est faible et
que c'est surtout la possibilité de faux positifs qui est
a craindre. A cet égard, le test QBC® constitue donc
un bon moyen de diagnostic d'élimination et son
emploi comme test de dépistage, en premicre inten-
tion, est justifié, mais l'équipement qu'il nécessite
(microscope UV, microcentrifugeuse) est un investis-
sement important, souvent prohibitif pour les labora-
toires non spécialisés. D'aprés nos observations, il
dispose, versus 'étalement mince, d'une sensibilité de
95% (avec un seuil de détection de l'ordre de 80 a
100 Pf/ul) et d'une spécificité d'environ 98%. Rapide
et facilement mis en oeuvre, ce test peut constituer, le
premier temps trés utile du diagnostic biologique da
paludisme. Ses résultats doivent cependant étre véri-
fiés et complétés (diagnostic d'espece plasmodiale)
par I'examen d'un frottis mince.

Exposée a plusieurs causes d'erreurs par exces ou
par défaut, la recherche d'HRP II par le ParaSight® ne
doit, en aucun cas étre utilisée comme seul moyen de
dépistage. Son addition aux méthodes normalement
utilisées au laboratoire (QBC® et étalement mince)
n'améliorait pas nos performances diagnostiques,
considérées dans leur ensemble, ce qui nous a fait un
moment abandonner son usage systématique. Depuis
1997, nous l'avons réintroduit dans notre pratique
quotidienne, a la suite de plusieurs cas montrant la
complémentarité de cette méthode, du QBC® et de
I'étalement mince.

Observation 1

Madame G..., 28 ans, ivoirienne, présente des
céphalées et une fievre a 39°C au retour d'un séjour
d'un mois dans son pays d'origine. Elle s'automédique
par la méfloquine (Lariam®) a doses curatives.
L'apparition de vertiges, de vomissements et d'une
importante asthénie, conduit cette malade devenue
apyrétique mais trés déshydratée, a consulter en
urgence au CHU de Grenoble. Le frottis mince et le
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test QBC® sont négatifs alors que le ParaSight® est
positif, ce qui est bien en faveur d'un paludisme a
Plasmodium falciparum récemment traité et guéri.
C'est ce que confirment la suite de l'observation et
I'évolution clinique ultérieure apres réhydratation.

Observation 2

Madame M., 23 ans, gabonaise, est arrivée en
France depuis environ 1 mois. Elle présente une in-
fection urinaire associée a une symptomatologie évo-
quant un accés palustre. Le QBC" est positif ainsi
que le frottis mince qui montre, aprés un long exa-
men au microscope, seulement deux trophozoites de
P. falciparum qui sont en outre difficiles a identifier.
Le diagnostic est donc certain et un traitement par la
méfloquine (Lariam®) est instauré, malgré un test
ParaSight® négatif. Deux jours plus tard l'antigé-
némie (ParaSight®) se positive alors que frottis mince
et QBC® se sont négativés, ce qui est bien conforme a
la cinétique des résultats respectifs de ces trois tests.

Observation 3

Mr X., centrafricain, présente a son arrivée en
France au retour d'un séjour dans son pays d'origine,
une hyperthermie a 40,5°C avec des signes d'accom-
pagnement évoquant un paludisme. Le frottis mince
est négatif, le test QBC® ne montre au total que de
trés rares éléments probablement plasmodiaux, mais
dont l'identification précise est impossible. Le diag-
nostic de paludisme est donc hautement probable
mais sans qu'on puisse préciser l'espece plasmodiale
en cause. C'est cette précision qu'apporte le test Para-
Sight® dont la forte positivité traduit sans conteste un
paludisme-a P.falciparum et justifie la mise en oeuvre
immédiate d'un traitement par la méfloquine (La-
r1am®).

Conclusion

Surtout pour des biologistes non spécialisés, la
tentation est grande de substituer a l'identification
microscopique des Plasmodium, d'autres méthodes ne
nécessitant pas une pratique personnelle particuliere.
Notre expérience, basée sur 1'évaluation comparative de
ces différents tests, confirme les risques d'erreurs (faux
positifs et faux négatifs) que peut entrainer l'emploi
exclusif de méthodes détectant I'antigénémie. Au
contraire, ces techniques doivent é&tre considérées
comme uniquement complémentaires des autres tests.
La complémentarité la plus indiscutable concerne
d'abord le QBC® et I'étalement mince, le premier test
permettant un dépistage rapide mais qui doit étre
impérativement confirmé et précisé (diagnostic d'espece
plasmodiale) par la seconde méthode. La détection
d'HRP II (ParaSighl®) peut utilement compléter les deux
tests précédents, en particulier pour identifier
Plasmodium falciparum ou bien pour établir un
diagnostic a posteriori d'un syndrome étiqueté
"paiudisme" et trait€ sans aucune confirmation
biologique. En pratique, cette deuxieme éventualité est
malheureusement plus fréquente qu'on ne l'imagine.
Chez un malade de retour d'un séjour en zones
d'endémie, tout acces fébrile est trop souvent considéré
comme probablement palustre et traité sans que le
diagnostic soit formellement établi. Aprés 48 heures,
I'échec du traitement fait alors évoquer I'hypothése



d'une résistance aux antipaludiques. Ce n'est souvent
qu'aprés plusieurs jours qu'une étiologie autre que
palustre est finalement envisagée, avec toutes les
conséquences que peut entrainer un tel retard diagnos-
tique. C'est le type d'erreur que permet d'éviter le "test a
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BJAUSIHUE IIJIASMHUIBI C MOJIEKYJSIPHO MACCOM
82 MD HA KJIMHUYECKUE U MOP®OJOI'NYECKHUE
IMPOSIBJEHUS IICEBIOTYBEPKYJIE3A

H.A. Hlypvteuna, H.B. Manos, A.C. Mapamosuu, B.T. Knumos, M.B. YecHokosa.

(Poccusa. HUpkyrtck. T'ocynapcTBeHHbIH MeEAMLUMHCKUH YyHuUBepcuTeT, pexktop — akaa. MTA u AH Bl
A.A. Maii6opona, kadenpa nHpekuoHHbIX Gosie3Hel, 3aB. — npod. U.B. Manos)

[TceBnotybepkyne3 OTHOCAT K uuciay 3abosieBa-
HUH, 00JajaloWKUX BbIPAXKEHHBIM MONMMOPGUIMOM
KJIMHUYECKHX MposaBieHui. [Ipy aHanu3e gJaHHbLIX JIK-
TepaTypbl Mbl 00paTUIM BHHUMaHHE Ha 3HAUYUTEJIbHbIE
pasnuuus B T€YEHHUH NceBAOTyOepKysne3a B pas3jiny-
HbIX perMoHax cTpaHnbl. Tak, 3x3aHTeMa HabntoaaeTcs
oT 35% [6] 10 92-100% 6GonbHbiX [12,14]. 'enaTome-
rajus 1Mo AaHHbLIM pa3HbIX aBTOPOB BCTpEYAETCs OT
18,2-27,6% [1] no 86% [10] HabGnroaeHui, yBenuye-
HUe pa3MepoB cene3eHkd — oT 9% [11] no 41% [6],
xentyxa — ot 5,5% [13] no 57% [7]. YactoTa peuu-
nuBOB 3aboneBaHus cocrtaenseT ot 4,4-10,6% [3,16]
10 35-48% [11,12].

[TocnenHue NOCTHXEHUS B H3yuyeHUH OMOJIOTHH
Y. pseudotuberculosis MO3BOJAIOT MNPEANOJOXHUTD,
YTO pasjMuus B KJIMHUYECKOH kapTuHe 3aboneBaHus
MOTYT onpenenaTbcsi GUOJOTMYECKUMU CBOMCTBAMHU
BO30yauTENs, B YACTHOCTH €ro MJIa3MHUAHbIM CHEK-
TpoM. B To Bpems kak poJib Mia3Muabl BUPYJIEHTHO-
CTH ¢ MoJiekylaspHoi Maccoit 42-48 MD k HacTtosd-
ILEMY BPEMEHH U3yueHa AOCTAaTOYHO XOPOLIO, 3Haye-
Hue Apyrux miasmua Y. pseudotuberculosis B peanu-
3alMM MaTOJOTHYECKOro Mpouecca OCTaeTcs HeaoC-
TaTOYHO BbIACHEHHbIM. OcoOblii MHTEpEC MpeacTaB-
JSEeT Maa3Muia ¢ MoJiekyspHoit Maccoit 82 MD, 06-
Hapy»xuBaemas ToJbko y Y. pseudotuberculosis I ce-
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poBapa M He BCTpevarolasnca y Apyrux npeacraBuTe-
neit pona Yersinia. [IpunucbiBaeMas 3Toi nnasmuae
cnocoOHOCTb BbI3bIBaTh BCIbILIEYHYIO 3aboJsieBae-
mocTb [5,18,19] ocnmapuBaeTcs MHOTMMH aBTOpPaMH
[2,9]. B nocnegHee BpeMsA MOABUIMCH €OUHUY-
Hble JAaHHble 00 HMMYHOCYNPECCHBHOM JAEHCTBUHU
pVM 82, nonydeHHble Ha 3KCMEPUMEHTAbHBIX MO-
JeNAX, XOTA MEXaHHU3M 3TOro NEHCTBHUSA elle He fCEeH
[4,5,8,17].

Ha reppuropun HMpkyTckoit obnactu cioxuiaoch
JBa ouyara nceBAOTyOepKyne3a, BbI3BAHHBIX LHUPKY-
nauueidl Bo3OyauTeneil ¢ pasNUYHBIM MIa3MHUAHBIM
cocTaBOM: ceBep 00sacTH, rae Bo3OyAHTENb UMEET
TONbKO 0AHY mnasMuny — 47 MD w tor, rae Bo30ynu-
TeJb HeceT 2 nna3muasl — 47 u 82 MD.

Llens uccnenoBaHusa: U3YyUWUTh BIHMAHHE MIa3MHU-
el 82 MD Y. pseudotuberculosis Ha TeueHHe UHPEK-
LIMOHHOTO Mpoliecca Nnpu nceBaoTydepkyese.

MaTepHuanbl U MeTOAbI

H3yueHne knMHUYECKOH KapTHHBI MPU MCEBAOTY-
Gepkyne3e MPOBOAMIOCH B YCJIOBHUAX BCHbILIEYHOM
3aboneBaemoctu B nepuon ¢ 1987 mo 1995 r. Kowm-
MJIEKTOBAHWE TPYMM  OCYLIECTBIANIOCH METOJOM
crnjowHoi BeIGOpKK cpeaum auu oboero nosa, He
MMEIOLIKMX NPU3HAKOB COMYTCTBYIOLINX 3a00eBaHmii.



Bepudukauns puarHoza npoBoAMNIaCh Ha OCHOBE
JaHHBIX 3MUIEMHOJIONMYECKOr0 aHaMHe3a, KIMHHUKO-
nabopaTopHbIX NMoka3aTesei, AaHHbIX 6aKTEPHOJIOTH-
4eCKOro M cepojioruueckoro uccienosaHuii. Ilpose-
neH aHanuz 8 Benblwiek 3aboneBanus. M3 wux 4
(1987, 1989, 1992, 1993 r.) npou30LIIHU Ha CEBEpE
obnacti, rae OT OONbHBIX BbIAENEH WTaMM Y.
pseudotuberculosis I cepoBapa, uMerOWKHA TIa3MH-
ny 47 MD. 3apeructpupoBaHbl Ha tore obaacTu
4 enbiwkk (1997, 1988, 1992, 1995 r.), koTopelie
6bn BbI3BaHBl Y. pseudotuberculosis I cepoBapa ¢
nnazmMuaamu 47 u 82 MD. Bcero obcnenoano 353
60NbHBIX.

IMpoBeneHo 3apaxxeHue mblweid auHuKM CBAj Me-
TOIOM CBOOOAHOrO crnanBaHUs KyJnbTypbl Y. pseudo-
tuberculosis 1 cepoBapa B M30TOHUYECKOM pacTBOpeE
B 103e 109 MUKpPOOGHBIX KJIETOK Ha OJHO XHBOTHOE. B
paboTe ucrnosb30BaHO ABa liTamMma Y. pseudotuber-
culosis: Ne244 ¢ nnasmunoi 47 MD u Ne 289 ¢ nna3-
munamu 47 u 82 MD. Bcero B onbITax HCMOJb30BaHO
198 KMBOTHBIX, KOHTpoJeM ciyxunu 10 310pOBbIX
Mmbllueii. MccnenoBanue nposeneHo uepes 1, 2, 3,4, 7
u 10 cyrok nocne uHpuuupoBaHusa. [Ipu momoluu
CBETOBOI M J3NEKTPOHHOH MHKPOCKOMHUU H3YyHEHBI
Mop¢onoruueckue U3IMEHEHUs B TEPMHUHAIbHOM OT-
Jesie TOHKOTO KMIUEYHHKaA, MeYeHHN U cene3eHke. Me-
TOAOM HEMpsAMOil UMMYHOQIIOOPECUEHLUNH H3YYEHO
BIMAHHE TUIA3MHUAHOTO CrieKTpa Bo30yauTeNns Ha pac-
npocTpaHeHue Y. pseudotuberculosis B opranusme
3KCMEPHUMEHTANbHBIX XXUBOTHbIX.

CratucTuueckyro 006paboTKy TMONYy4YEHHBIX pe-
3ynbTaTOB NMPOBOAUIM METOAAMH BapHaLIMOHHOM CTa-
TUCTUKHU (KpuTepuit CTbloneHTa, xz).

Pe3ynbTaThl cOGCTBEHHBIX HCCJIEOBAaHUIA

[IpoBeneHHbI i HAMU aHaIU3 BCIbILIEK MCEBAOTY-
Oepkynesa rnokasal, 4To KJIMHUUYeCKas KapTHHa 3a60-
JIEBAaHHUA, BbI3BAHHOTO BO30YyaMTENEM C Mia3MHUaAamMH
47 n 82 MD, 3HauuTeNbHO OTIMYaeTCsd OT 00yClOB-
JIEHHO! OJHOTIa3MHUIHBIM LITAMMOM.

Bo Bcex cnywasx Habnaropancs noauMop@usm
KITMHUYECKUX TPOSABIEHUIl C ABNEHUAMHU OOLEH HMH-
TOKCHKALMH, IK3aHTEMOMH, MOPAKEHHUEM XKeJlyl0O4HO-
KUILIEYHOTO TpaKTa, MeYeH! U ApYrux opraHos. On-
HAKO 4acTOTa OTAENbHBIX CUMMTOMOB 3a00JeBaHuA,
00yCJIOBIEHHOTO OAHO- W ABYXIJIa3MHUIHBIMHU LUTAM-
Mamu Y. pseudotuberculosis, 3HauUTENbHO paznuua-
Jlack, YTO M OMpENENAno cBoeobpa3Hylo KapTHHY OT-
JeNbHBIX BCTIbILIEK MCEBAOTYOEpKYye3a.

V nopasnswowero yucna 60sbHbIX 3aboseBaHue
Ha4YMHAJIOCh OCTPO, COMPOBOXKJANOCh 03HOOOM, MoO-
BbILUEHUEM TEMMEPATYPbI, FOJOBHBIMHU OOJAMMU.

OnHum u3 Hanbosee ApKUX CUMINTOMOB MepHoaa
pasrapa 3abosieBaHUs ABNAJACH Cbilb. JTOT MaTor-
HOMOHHUHBII 11 nceBAOTYOepkyne3a CUMITOM J0C-
TOBEPHO vaule Habaronancs y G60/bHBIX, OT KOTOPBIX
Obl BbIAEJIEH OJHOTIA3MHUIAHbLIA BO30yaUTENb MO
CpaBHEHHIO ¢ 60JbHBIMHM, uybe 3abojieBaHHe ObLIO
00ycI0BJIEHO ABYXIUIa3MHUAHBIM liTaMMoM (89,04%
12,59% w 58,94+3,42% cooTBeTCTBEHHO). BhichIna-
HUS MPEUMYILECTBEHHO ObITM MEJIKOTOYEUYHBIMU WITH
MATHUCTO-Nanyne3HbIMU. XapakTepHoi Oblna Jloka-
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JIM3aLns CbINM BOKPYT KPYMHbIX CYCTaBOB M B ecTe-
CTBEHHBIX CKJaJKaX KOXH. Y OTHENbHbIX OONbHBIX
Habyoganach 3K3aHTeEMa B BUJE HOLO3HOH 3PUTEMBI.
ITosBNeHUe TUMHUYHOI 3Kk3aHTeMbl B pasrap 3abone-
BaHUsS BCEro JIMLIb Y MOJIOBUHBI OONbHBIX, Ybe 3a60-
neBaHUe OOYCJIOBJIEHO MBYXMJIa3MHUAHBIM LITAMMOM
Y. pseudotuberculosis, 3HaYUTENbHO 3aTPYAHAET IHU-
arHoCcTHKy, ocoOeHHO MpH cnopaanyeckoi 3abosne-
BaeMOCTH.

V 3HAUMTENBHOrO YHCja MALHUEHTOB B MEPHOAbI
HauyajibHBIX MPOSBIEHHI M pa3rapa 3a0ojeBaHUs Ha-
ON01aNUCh CHUMITOMbBI MOPAXXEHUs BEPXHHUX [blXa-
TeJIbHBIX NMyTeil B BUJE HACMOpKa, cyxoro kauus, 6o-
Jieil B ropJie MpH rIOTaHUH, TUNIEPEMUH 3alHEN CTEH-
KW TJIOTKH, HEOHbIX NYyXekK, A3bluka, YBETUYEHHs
MUHIaNMH, J[aHHble CUMNTOMBI BCTpEYalUCh C OAM-
HaKOBO¥ YacTOTOi B cpaBHHMBaeMbIx rpynnax (70,55+
13,77% v 69,5713,20%).

XapakTepHOit 0COOEHHOCTBIO TEYEHHUS MCEBAOTY-
Gepkyne3a fBJAJIOCH YACTOE BOBJIEYEHHE B MAaTOJIO-
rHYecKUil mpouecc opraHoB nuiueBapeHus. [Topaxe-
HHME JKeJyNOYHO-KHIIEYHOTro TpakTa NpOABISIOCH B
BUE TOLIHOTBHI W PBOTHI, XHIKOr0 WM KalMLeoO-
pasHoro ctyna, 6oyieli B )XKMBOTE pa3jMyHOMN JIOKaJIH-
3auuu. [Ipuyem Bce 3TH CUMNITOMBI JOCTOBEPHO Hallle
Habnoaanuch, y 60JIbHbIX, OT KOTOPBIX OBl BbIAENEH
AByXnnasMuaHblii wtamm Y. pseudotuberculosis (47
u 82 MD) no cpaBHEHHIO ¢ MaLMEHTaMHU, Ybe 3aboe-
BaHue Oblo obycnoBneHo Y. pseudotuberculosis c
onHo# nnazmupoit 47 MD (TowHoTa U poTa Habnto-
nanuch 'y 47,34+3,47% w 10,96+2,59% (P<0,001);
nuapes — y 46,38+3,47% u 5,48+1,88% (P<0,001);
6onu B xuBote — y 78,2612,87% wu 44,52+4,11%
(P<0,001) cooTBeTcTBeHHO). [IpUyeM BblpaxKeHHOCTb
OTZAENbHBIX CUMMNTOMOB 3Ha4YMTENbHO BapbHpoOBaa.
Tak, HanmpuMep, AMapes NpH nceBaoTydepkynese ya-
LLIe BCEro XapaKTepU3yeTcs TOJIbKO KallHLeoOpa3HbIM
cTynoM 1-2 paza B CYTKM UJIMTENbHOCTbIO OT 1 10
3 nHe#l, a y 60abHBIX M3 . AHrapcka (1995 r.) naH-
HbIf CHMIITOM 3apeructpupoBaH y 76,47+7,27% wu
NpOSBAAICA Y YacTH OGOJIbHBIX )XHAKUM CTYJIOM (10 5-
7 pa3 B cyTku 6e3 maTonoruyeckux npumMeceit).

Takoii xapakTepHblii NpHU3Hak nceBaoTy6epkyJe-
3a, KaK “MaJuHOBBIH” fA3bIK, HablOmANCAd TONBKO Y
40% GonbHbIX B 00€MX CPaBHUBAEMBIX Ipyrnax.

O6patuano Ha ceb6s BHUMaHKe YacToe BOBJIeYeHHE
B MaTOJIOrMYECKHH MpoLecC MEYEHH M CeNe3eHKH Y
NauveHToB, 3ab0JieBaHHWE KOTOPbIX ObIIO BBI3BAHO
IOBYXMJIa3MHUIHBIMU LITaMMaMHu Bo3Oyaurens. Tak,
yBEJIMUEHUE DPa3MEpPOB MevyeHH Habmojganoch y
55,56+3,45%, a ceneseHku — y 16,9112.61%. V
6onbHbIX, 3a001€BaHUE KOTOPBIX GbIIO 06YCNOBIEHO
OJIHOMJIa3MHUIHBIMH IUTAMMAaMHU BO30yAHUTENS, MEUEHb
M cele3eHKa BOBJIEKAaNUCh B MaTOJNOTHYECKUH Mpo-
ecc 3HauyuTeNbHO pexe. Tak, remaToMmerasnus Ha-
6monanacs y 14,38+2,90% 605bHBIX, CIUIEHOMET AU
He OTMeYeHa HHU y oJiHOro 60JIbHOTO.

M3mMeHeHns co CTOpOHbI OMOPHO-IABUraTeIbHOTO
annapaTa NpoOSABJSJINCh B BHAE apTpanruif, npuuem
JOCTOBEPHO yallle 3TOT CHUMNTOM Habmiopancs B
rpynmne MaluMeHTOB, OT KOTOPBIX ObL BbIAENEH OBYX-
nnasMuaHblii 030ynutens (68,60+3,23%), no cpas-



Tabnuua 1.

Cpasnumenvuetii aHanu3 3a6UCUMOCMU KNUHUYECKUX NPOsAGIeHull ncegdomybepkynesa om
nnasmuonoz2o npoguns Y. pseudotuberculosis 8 ycnogusx gcneiueyroii 3abonegaemocmu

Y. pseudotuberculosis Y. pseudotuberculosis P
(47 MD) (47 n 82 MD)

KonunuecTBo 60NbHBIX 146 207

I'unepemus 3eBa, % 70,55%3,77 69,57%3,20 >0,05
ManuHoBBIH A3bIK, % 41,78+4,08 42,0343,43 >0,05
Coinb, % 89,0412,59 58,9443 .42 <0,001
Aptpanruu, % 30,82+3,82 68,60+3,23 <0,001
Bosab B xusote, % 44,52+4,11 78,262,87 <0,001
Huapes, % 5,48+1,88 46,38+3,47 <0,001
TowHoTa, pBoTa, % 10,96%2,59 47,3443 ,47 <0,001
I'enatomeranus, % 14,3842,90 55,56+3,45 <0,001

HeHUIO ¢ OONBHBIMHU, ube 3aboyieBaHue ObLIO 00Y-
CJIOBJIEHO OJHOMIa3MUAHBIMKU 1wTamMmamu (30,82+
13,82%, P<0,001). 3HauuTenbHO pexe OTMEUYEHO
pa3BUTHE PEAKTUBHBIX apTPUTOB. Y 4acTH OONBHBIX
apTpanruy ObLIM HACTOJNBKO MHTEHCUBHBIMU W YIOp-
HbIMHU, YTO BBICTYNaNH Ha NEpBbIH M1aH cpean xanod
NaLHUEeHTOB.

KpoMe cyObeKTUBHBIX MpPOSABIEHUH Yy OOMbHBIX B
nepuol pasrapa 3a6ojieBaHUs OTMEYalUCh OTKJIOHE-
HUA 1abopaTopHbIX NMOKa3aTened OT HOpMBI: HeHTpo-
GbuAbHBIA JNIEHKOUUTO3 CO CABUIOM JeHKOLUTapHOH
¢dbopMyinbl BneBo, 303uHOGUNUA, yckopenue COD.

PeuunuBel 3a6oneBaHns OTMEYAIUCh C OJMHAKO-
BOIi 4acTOTOH B rpynnax HabmioneHHs.

CpaBHeHHe KIMHUYECKUX MpoaBiaeHUi 3aboue-
BaHMA B 3aBUCHMMOCTH OT [UJIa3MUAHOTO Npoduns
Y. pseudotuberculosis I cepoBapa npuseneHo B Tad-
auue 1.

[Ipn u3yuyeHun MoOpEOJOrHYECKUX HU3IMEHEHUT
MpU DKCNEPHUMEHTANLHOM MNceBAOTYOepKye3e HaMu
YCTaHOBJIEHO, YTO NPUHUMIHANLHO NAaTOMOPGHOIOru-
4YeCcKMil mpolecc y BCeX JKMBOTHBIX MPOTEKal OAHO-
TUNHO. BHauane Habaionanu ckoruienus Gaktepuii B
NpocBeTe KHLIEYHUKA, 3aTeM HWHGUIbTPALMIO KH-
IIeYHOH CTEHKM HeHTpodunamu, AECTPYKLMIO amu-
KaJbHBIX YacTell BOPCHH, yBENIHYEHHE Pa3MEPOB TNeEH-
epoBbIX Grsiuek. B neueHu BoisABIeHO obOpa3oBaHHe
UHQUIBTPATOB, COCTOSILUX BHAaYase U3 HEHTpohUIoB
1 Makpodaros 6e3 BelpaXKeHHOH 30HANBLHOCTH. 3aTeM
B MH(UIbTPATaX NOSBISIIUCE YETKO pa3rpaHU4YEeHHBIE
30HBI: LEHTpalbHasA, COCTOALIAs W3 pacnalarolluXcs
HeliTpoduios, U nepudepuyeckas - U3 Makpodaros u
nuMdouutos. [TozaHee B napeHxUMe nevyeHu Habito-
Jany rpaHyjieMy, UMEIOLYI0 THIIMYHOE CTPOEHHUE: B
LIEHTpe 30Ha HEKpo3a, BOKPYT Hee Basl U3 HeliTpodu-
JoB, 3aTeM — CJoH, cocTosAlMH M3 Makpodaros,
JUM(POUMTOB M €AMHUYHBIX ITMUTEIMOUHBIX KIETOK.
B cenesenke Habnoganu WHOWIBTPALMIO KpPacHOM
nyJbNbl HEWTpoQUIaMy U UMMYyHOMOpdOIOruyeckue
U3MEHEHHA CO CTOPOHbI Oes0 NyJbIIbL.

OnHako CpOKHM TMOSABJIEHHUS MW  BbIPAXKEHHOCTh
MOpP(ONOrMYECKUX MU3IMEHEHHUH Y JKUBOTHBIX B IpyTl-
nax HabnoneHus Obian pasnauudsl. Tak, y MbllueH,
3apa)XXECHHbIX ABYXIUIa3MUAHBIM LITAMMOM BO30yAM-
Tessd, GakTepuM B TEpPMHHALHOM OTHAENE TOHKOIO
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KHIIEYHUKA MOABIANUCH YXKe uyepe3 1 CyTku mocie
3apaxeHus. [Ipu 3/EeKTPOHHON MHUKPOCKOMUU Ha-
6monany anre3uto GakTepuil k WETOUHOH KaliMe H-
TepounToB (puc.1). Y KUBOTHBIX, HTHPULMPOBAHHbBIX
OIHOIIa3MHAHBIM LUTAMMOM, OakTEepUHM B TEPMHU-
HaJIbHOM OT/eJle TOHKOT'O KHIIEYHHUKA BIIepBbie 3ape-
TUCTPUPOBaHbI Yyepes 2 cyTok. B mocneayrowue cpo-
KH Y SKUBOTHbBIX, 3apPaX€HHbIX ABYXIMJIa3MHUIHBIM
IITAMMOM, HWHOUILTPATUBHBIE U  allbTEePaTHUBHbIE
nposiBNeHust ObUIM GoJiee BbIPaKEHbI, YEM Y MblILEH,
3apaXKeHHbIX LITAMMOM  BO3OyNWTENs, HeCcyLUM
TOJIbKO OfHY TMIa3MHUIY, U YK€ Ha BTOpble CYTKH Y
HUX OTMeYeHO 06pa30BaHue KIMHOBUIHBIX HEKPO30B,
JAOXOAAIIMX [0 MbIIIEYHON NJNACTUHKK CIU3UCTOM
000JI0UKHY; MPU IEKTPOHHOMUKPOCKOMUYECKOM HC-
CJIEIOBAHUM Y HUX OTMeuYeHOo GoJiee paHHee U Bbipa-
KEHHOE T[OpPa)KEHHE IHTEPOLUUTOB TEPMUHAIBHOTO
oTJeNla TOHKOrO KHLIGYHHUKA: ykKe Ha 2 CYTKH OTMe-
YeHa MaccoBas AECTPYKLHS IHTEPOLUTOB Pa3UuHOM
CTENEHH TAKECTH — OT HE3HAUUTENIbHOM (pa3pylueHue
MHUKPOBOPCHHOK, HalyxaHue W gerpajauusi KpUCT
MUTOXOHIPUH, NPOCBETIEHHUE LUTO305) N0 Heobpa-
TUMbIX U3MEHEHUH (Kapuosiu3uc, paspylieHue opra-
HOHAO0B). OTMEUEHO BHYTPHMKJIETOUYHOE paCIoOJIOKe-
Hue GakTepuit B 3HTEpOLUTAaX. Y >XUBOTHBIX, HH(U-
LMPOBAHHBIX ONHOIIA3MHUAHBIM LITAMMOM, B 3TOT
CPOK CTPYKTYpa 3HTEPOLIMTOB Oblia He H3MEHeHa.

Puc.1. Y. pseudotuberculosis (47 u 82 MD). 2 cyT. nocne 3a-
paskeHHs. Anre3us 6akTEpUH Ha MOBEPXHOCTH DHTEPO-
uMTa. DNEKTPOHOrpamMMa.



B napeHxuMe neuyeHW Y KHUBOTHBIX, MHQULHUPO-
BaHHBIX LITAMMOM BO30yauTens ¢ miaasmuaoi pvVM
82, uHUNbTPaThl NOABISNIUCH B 60JIee paHHUE CPOKH
MO CPaBHEHHIO C )XKMBOTHBIMH, 3aPaXEHHBIMH LUTaM-
MoM Y. pseudotuberculosis, He obnanaloluM 3TOH
razmunoi (2 u 4 cyTkH COOTBETCTBEHHO) (puc.2, 3).
Jlo 7 CYTOK y JKHMBOTHBIX, 3apaX€HHBIX OJHOIJa3-
MUIHBIM LITAMMOM, pa3Mep UHGUIBTPATOB B MEYEHH
ObL1 JOCTOBEPHO MeHbILE, YeM TMpH 3apakeHUH
IABYXMJIa3MHUAHBIM WITAMMOM. B nosmnue cpoku Ha-
OntofeHus pasnuuud B pasMepax MHQUIBTPATOB HU-
BEJIMPOBAJIMCh 332 CYET MOSBJICHUS HOBBIX MHQUILT-
patoB, OOYCIIOBJEHHbIX, BO3MOXHO, MOBTOPHBIMU
BOJIHAMU OakTepueMHH, UYTO coryacyercd ¢ Mpel-
CTaBJIEHUSAMM O MaroreHese ncesnotybepkynesa [15].

Puc.2. Y. pseudotuberculosis (47 MD). 4 cyr. nocne 3apaxe-
HUs. Menkuii nepuBackynspublii MHQUIBLTPAT B Na-
penxume neyeHu. Okpacka reMaToKCHIMH-303HHOM
(yB. 200).

Puc.3. Y. pseudotuberculosis (47 u 82 MD). 4 cyt. nocne 3a-
paxenus. KpynHblit MHQUIbTpaT B napeHXUMe neve-
HHU. SIpKko BbIpaxkeHHas BakyoJbHas AUCTPO(Us rena-
TounToB. Okpacka reMaToKCUIMH-3031MHOM (yB. 200).

Takke y IKMBOTHBIX, 3apaXK€HHBIX LITAMMOM
Y. pseudotuberculosis ¢ kpunTuueckoi MIazMuIOM
82 MD, B GoJiee paHHHE CPOKH OTMEYaNOCh NosBe-
HHe MHOUILTPAUMK KpacHO MyNbMNbl Celle3eHKH
HelTpodunamu (2 U 4 CyTKM COOTBETCTBEHHO).
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H3yueHre MMMYHOMOP(OIOrHYecKuX U3IMEHEeHU
B OeJioii MmysbIe ceNe3eHKH MoKa3allo, YTO aKTHBALHs
“LEHTPOB Pa3MHOMKEHUA” Y HKHUBOTHBIX, 3aPAXKEHHBIX
OJIHOMIa3MHUIHBIM LITAMMOM BO36YIUTENA, NPOUCXO-
IuT B OoJiee paHHHUE CPOKH, YEM y Mblliel, HHULM-
pPOBaHHBIX ABYXIUIa3MUIHBIM WITAMMOM (2 U 4 CYyTKH
cooTBeTCTBEHHO). OOpa3oBaHUE PpEaKTHBHBIX LIEH-
TPOB, OTMEUYEHHOE HaMM Y 3apa)KEHHbIX OJHOTMJIA3-
MHUIHBIM LITAMMOM JXHBOTHBIX Ha 4 CYTKH, NMPH HH-
¢buuMpoBaHUY IBYXIJIa3MUAHBIM LITAMMOM He 3ape-
rUCTPUPOBaHO 10 KoHua Habmiomeuud. C 7 cyTok y
XKMBOTHBIX, WHQULUUPOBAHHBIX  ABYXMJIa3MHUAHBIM
wraMMoM, HaOJoJanauch 30Hbl HEKpO3a B LEHTpax
($ONTHKYIIOB CENE3EHKH.

IlaHHbIe O CPOKax MOABJIEHHS U3IMEHEHUH B opra-
HaX KHUBOTHBIX MPHU IKCNEPUMEHTaJbHOM ICEBAOTY-
Oepkynese npencraBieHbl B Tabuuue 2.

Tabnuua 2.

Cpoku nosenenus namomopghonocuecKux u3MeHeH
8 OP2aHAX HCUBOMHBIX, UHPUYUPOBAHHBIX OOHO- U

ogyxnnasmuonoim uumammamu Y. pseudotuberculosis

UccnenyeMbiii opras wrtamm Ne244 fmramm Ne289
Y p (47 MD) [(47 n 82 MD)

KHULIEYHUK 2 cyTKH 1 cyTku
MHQUIBTPATHI B NEYEHH 4 cyTku 2 CyTKH
MHQUIBTpauns KpacHoi

¢ patl P 4 cyTKH 2 CyTKH
MYyJbIIbl CEJIE3EHKH
MMMYHOMOposoruye-
ckue u3MeHeHus Genoi 2 cyTKH 4 cyTKH
MyJbIbl CENIE3EHKH

MeTonamu HenpsMoi HMMMYHOQIIIOOpECLEHLHH
HaMH BBISBJIEHBI pa3/inuKsg B CKOPOCTH pacnpocTpa-
HEHHUA B OpraHu3Me >KMBOTHbIX BO30OyauTeseil nces-
notybepkyne3a, OTJIHYAIOILMXCA MO TJIa3MUAHOMY
cnektpy. lLitamm, umMeromnit kpoMe miIasMHuabl BUpY-
JIEHTHOCTH KpuUNTHUYecKyt nnasmuay 82 MD, 3ape-
THCTPUPOBAH B TEPMHUHAJILHOM OTHAENIE€ TOHKOTO KH-
IIeYHKKa, MeYeHH, cene3eHke B 6oJiee paHHHE CPOKH
M0 CPaBHEHUIO C OJHOMIA3MHUIHBIM IITAMMOM.

Bo30Oyautens, MMelOWUi ABE MiIa3MHUAbl, BBISAB-
JI47CA B MPOCBETE TEPMHUHAIbLHOTO OTAENa TOHKOTO
KHLIEUHHKa yxe uepe3 | cyTku nocne 3apaxeHus. ¥
KMBOTHBIX, HMH(QHUUUPOBAHHBIX  OAHOIMIA3MHUIHBIM
IITAMMOM BO30yaHTENs, B 3TOT CPOK OakTepuu He
3aperucTpUpoBaHbl M BMEpBble OOHApYXHUBaJNKUCh B
NpOCBETE KUIIEYHUKA CO 2 cyTOK (puc.4).

B TkaHu cene3eHkH MbllIeH, 3apaXeHHBIX IBYX-
MIa3MUIHBIM LITAMMOM, OakTepuH Takxe MOABSA-
Juch B Oojiee paHHUE CPOKH MO CPABHEHHUIO C OIHO-
MIasMUIHBIM WITAMMOM (1 ¥ 3 CYyTKM COOTBETCTBEH-
HO), X KOJHYECTBO PE3KO YBENWYHUBaJOCh K 7 CYT-
KaM.

B neuenn y Mbleld, MHOUUMPOBAHHBIX ABYX-
MIa3MUAHBIM LITAaMMOM BO30yauTtens, cneuuduue-
CKO€ CBEYEHHE BMEPBbIE 3apErMCTPUPOBAHO Ha 3 cy-
TKH, Ha 4-7 cyTku 6akTepun oOpa3zoBbIBadu CKOILIE-
HHUA B LEHTpax WHQUILTPATOB. Y KXHUBOTHBIX, 3apa-



KEHHBIX OJHOMIAa3MHUAHBIM LITAMMOM BO30YyAMTENS,
6akTepuu MOSBISAIUCH B MAPEHXHUME MEYEHH JIMUIbL K
7 cyTKaM.

Puc.4. Y. pseudotuberculosis (47 u 82 MD). 2 cyT. nocne 3a-
paxenus. UmmyHodmoopecuenuus. bonblioe konm-
4ecTBO GakTepHii B POCBETE TEPMHUHAILHOIO OT/AENa
TOHKOro kuiueuHuka (yB. 330).
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mnasmMuaamu 47 u 82 MD yalle oTMeuaroTCs CUM-
NTOMBI MOPAXEHUS HKETYNOUHO-KHIIEUHOTO TPaKTa
(TowHOTA, pBOTA, NHapes, 60U B )XUBOTE), BOBJIE-
YeHHe B MaToJIOTMYECKU Mpoluecc neyeHu U cele-
3€HKH, pa3BUTHE apTpPaJITUH.

. Y GonbHBIX, 3a00J€BaHHE KOTOPBIX BBI3BAHO OJ-
HOMIa3MUAHbBIM WTamMmoM Y. pseudotuberculosis,
Yale OTMEYAEeTCs MOSBIEHHE IK3aHTEMBI.

. Mop¢onoruueckue H3MEHEHUS B HCCIELYEMBbIX
opraHax y J>HWBOTHBIX, UH(ULHUPOBAHHBIX JBYX-
TJIa3MHUJHBIM LITAMMOM BO30yAMTENs, MOSBIAAIOT-
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MU npyrux aBTopos [4,5,8,17]. DTo nonTeepxnaaeTcs
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KUBOTHBIX WITaMMa Y. pseudotuberculosis I cepoBa-
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KINHNYECKUWE ITPOSBJEHUSA OCTPBIX BUPYCHBIX
T'EITATUTOB ¥V PABOUMX NPEANPUATUN
HEOTEXUMHUYECKOHN NMPOMBIHNIJIEHHOCTH

I'.B. Aenox, E./I. Casunoe, E.C. dununnos.

(Poccusa. Upkyrck. MHCTUTYT 3nMAEMHONOTHH U MUKPOOHOJIIOrMM HAyYHOTO LUEHTpa MEIMUMHCKOI 3K0M0-
run BCHLL CO PAMH, nupektop — un. kopp. PAMH npod. B.1O. 3106uH, 'ocynapcTBeHHbIH MeIHLUH-
CKMI yHuBepcuTeT, pekTop — akad. MTA n AH BII A.A. MaiiGopona)

Pestome. Y B3pocnoro HaceneHus paboTtaloLlero na npeanpuaTUax HepTEXMMUYECKOR MPOMBbILLISEH-
HOCTV MMeeT MecTo Gornee TAXENOe TeYeHUEe MHDEKUMOHHOrO NpoLlecca U yBenuyeHne AnuTensHo-
CTu 3aboneBaHus Npu oCTpbIX BUPYCHbIX renatutax A, B n C. 3To nossonser pekoMeHzoBaTb pac-
cMaTpusaTb yKaszaHHyo NpodeccuoHanbHylo rpynny HaceneHus Kak rpynny pucka.

B wnacTosuiee BpeMs BBICOKMH ypoBeHb 3abole-
BAEMOCTH DA3JIMUHON 3THONOrMU MHOIME AaBTOPBI
CBA3BLIBAIOT C BJIMAHHMEM TEXHOTEHHOTrO 3arpsA3HeHHs
OKpyxalouleil cpeabl Ha 310poBbe yenoBeka. Kpyr
MCCNEI0BAHN, MOCBALIEHHBIX 3TOMY BOIMpOCY, AOC-
TaTO4YHO WHpOK. ONHAKO, OCTAETCA MPAKTHUYECKH He
M3yueHHO# npobnema, cBsA3aHHas c BO3AEHCTBHEM
3arpA3HEHHUA OKDPYXKaloWed cpeabl Ha KIMHHYECKHE
NpoABAEHHNA MHPEKLUOHHLIX Oone3Heil.

B xoHTekcTe paccmaTpuBaeMoi Borpoca cienyer
OTMETHTb, YTO JUUIA 3APABOOXPAHEHHS MUpaA aKTyalb-
Heluied npobnemoil ocraerca 3abojeBacMOCTb BU-
PYCHBIMM TE€MNAaTUTAMH, KOTOpPbIE B PNy BHUPYCHBIX
OonesHell mpeactaBngoT HauGonblIyl Yrposy mis
310pOBbA 4YejoBeka (4yenoBeuecTBa). Bmecte ¢ TeM
CYWIECTBYIOIINE MaTepuansl o mpobneMe “TeXHo-
F€HHOE 3arpsi3HEHUE OKpY’KaILIEH cpelbl — BUpYC-
HbIE FENATUTLI” BECbMa HEMHOTO4YHUCIEHHBI 1 pa3po3-
HeHHBbl. HMcXoas M3 BBILIEH3NIOKEHHOIO LEbiO Ha-
CTOALIEr0 COOOLIEHUS SBAAETCS BbIABIEHUE KJIMHH-
4EeCKUX 0COOEHHOCTEH OCTPBIX BUPYCHBIX TenaTHTOB
A, B u Cy pabouux npeanpuatuii HegTreXxuMuuecko
MPOMBILIIEHHOCTH,

[IpencraBneHHble MccaenoBaHus ObUIM NpoBeje-
Hbl B MPOMBILUIEHHOM LeHTpe BocTtouHoii Cubupwu
r.Anrapcke, rpanoo6pasylouluM KOMIUIEKCOM KOTO-
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poro SABASAKOTCA TMpPEANPHUATHA He(TEeXUMUUYECKOH,
HedTenepepabaTbiBalOled U1 XUMUYECKOH MPOMBILL-
neHHocTH. OCHOBY yKa3aHHBIX NMPeINpUATHI cocTaB-
aseT uenblii psaa 3aBOAOB HedTeXUMHUUECKOl mnpo-
MBILIJIEHHOCTH MOJ €AMHbIM Ha3BaHMEM — AKIHO-
HepHoe ofulecTBo “AHrapckHedTeoprcunTes” (AO
AHOC).

B ocHoBy paboTbl mnoyioxeHbl HabnmoneHus 3a
1606 G0NBHBLIMH OCTPBLIMH BUPYCHBIMH refiaTUTaMu
A, B u C (OBTA, OBI'B u OBI'C coOTBETCTBEHHO),
NPOXKUBAIOIUMY B TOpoie AHrapcke W HaXOJAMBUIN-
MUCA HA CTALMOHAPHOM JIEYEHUM B 3TOM XK€ ropoje.
OueHka KIMHUUYECKOro Martepuana Oblia nposejeHa
Mo OaHHBLIM MCTOPHiIl 0OJIE3HU W NUUYHBIM Habnoae-
HuaM 3a 1994-1998 roabl. OnbITHas rpynmna Hacele-
HUs cocTosna u3 OonbHblx (192 uwenoseka), pabo-
tatoumnx Ha AO AHOC, To ecTb CBSI3aHHBIX 10 POLY
cBocil nNpodecCHOHaNbHON AEATENBHOCTH C MOCTYIl-
JIEHUEM XHMHUYECKHX BELUECTB B BO3AYyX paboueit 30-
Hbl. KonuuecTBo GOALHBIX MO OTAENbHBIM HO30J10TH-
YECKMM BHaM OCTPbIX BHPYCHBIX I'eNaTUTOB COCTa-
Buno: OBI'A - 91 yenosek; OBI'B — 70; OBI'C - 24
1 MukcT-uHdexkuus (OBI'B u OBI'C) - 7.

KonTponbHyto rpynny coctaBunu 6onbHbie (1414
yenoBek), He pabortaromne Ha AO AHOC u, cneno-
BATEJILHO, HE HCINBITBIBAIOLIME BO3JEHCTBUS 3arps3-



HEHHOTO BO31yXa MPOU3BOACTBEHHBIX MOMELIEHUH
(npouee B3pocnoe HaceneHre ropona). CooTHolIEHHE
o6cnenoBaHHbIX OOJIbLHBIX MO OTAENbHBIM 3THOJIOTH-
YEeCKHUM BUIAaM BUPYCHbBIX FenaTUTOB COOTBETCTBOBA-
JI0 OMBITHON rpynne W coctasnsno: 754, 571, 80 u
9 yenoBeK COOTBETCTBEHHO.

Hamu yCcTaHOBJIEHO, UTO TSKECTh MH(MEKLHOHHO-
ro npouecca Hanpsmylo 3aBHceNa OT YCIOBUN Tpyna
paboTatouinx. ConoCTaBlE€HUE BLIPAKEHHOCTH CHM-
nTOMOB 00Jie3HH Y GOJNbHBIX B BbIJEJEHHBIX TpyMnnax
HaceJleHUs BbISBUIIO OoJjiee TAXeNoe MX TeueHue (1o
4acTOTe MPOSIBIEHUS CUMITOMOB) MUl BCEX paccMar-
pUBAaEMBIX 3THOJOIMYECKUX (POPM BHUPYCHBIX T€NaTH-
ToB y pabotHukoB AO AHOC no cpaBHEHHIO C KOH-
TposnbHO# rpynnoit Hacenenus (p<0,05 nnsa xaxnoi
13 Hososnoruyeckux ¢opm). Ilpu atom mna OBT'A u
OBI'B yka3zaHHas 3aKOHOMEPHOCTb WMeEJa MECTO CO-
OTBETCTBEHHO UIS XEJTYIIHOTO M MPEMXENTYLIHOTO
nepuona 3abonesanus, a ans OBI'C atu pasnuuus
BBIABJIEHDI 7151 060MX NMEPHOMIOB.

Jlerkue ¢opmbl 3aboseBaHKs NpU BCEX BUOAAX BU-
PYCHBIX TeMaTUTOB UMEJIH MECTO JIMLIbL B KOHTPOJIb-
HOW rpynne, mpencraBasiolliee “mpouee” B3pOCIOE
HacejleHHe, U NMOJHOCTbIO OTCYTCTBOBAJH Y OOJIBHBIX,
CBfI3aHHBIX MO CBOEI MPOU3BOACTBEHHON NE€ATENBHO-
CTH C MPEANPUATHUAMU XMUMHYECKOH MPOMBIILJIEHHO-
ctu. Tsxkenas popma 3aboneBanus oTMeUanach JIMLIb
y pabotatomnx Ha AHOCe (OBT'A), unu npeBanupo-
Baja Mo CPAaBHEHHMIO C KOHTPOJILHOW rpynmoii Hace-
nenust npu OBI'B 1 OBI'C. CoOTBETCTBEHHO U Cpen-
HeTskenas ¢opma oTMmeuyanach Ha 6oJiee BbICOKOM
YpOBHE Y JIHLl, CBA3aHHBIX MO CBOEH NpodeccHoHab-
HOH [EeATENbHOCTH C MPEANPUATHAMH XMMHUYECKOMH

NpoMbILIEHHOCTH. OCOOEHHO HArIAAHO 3TH Pacxo-
KJAEHHUS OTMeYeHbl sl OOJIBHBIX OCTPBIM TrENaTH-
ToM A.

BbisiBjIeHHbIE KJIIMHUYECKHE OCOOEHHOCTH pas-
JIMYHBIX BHUAOB BHUPYCHBIX FeNaTUTOB Y GOJIbHBIX, pa-
6oTalIKX B HEeOGIaronpusATHBIX 3KOJOTHYECKHX YC-
JIOBHSAX, CKa3ajlUChb W Ha IUIMTENbHOCTH UX NpebbiBa-
HUA B cTauuoHape. CpenHss MpPOAOJKUTENLHOCTD
KOMKO-JIHsl Obly1a BbIlE Y OOJIbHBIX OMBITHON IpyMMbI
(paboratowme Ha AO AHOC). U xoTa 3TH pasnuuus
He HOCHJIM JOCTOBEPHOTrO XapakTepa MOXHO YTBep-
KAaTb O HAaJMYUM BBIPAXEHHOW TEHAEHLMH MEXIY
CpaBHHUBAEMbIMU TPYNNaMHU HAceJEHHs B CBA3H C TEM,
YTO MOBBILIEHHbIE MOKa3aTeNu NMpebbIBaHUs MEpBOit
rpynnbl 60JbHBIX B CTaUHMOHAape MMENW MECTO MpH
BCEX BMIAX BHMPYCHBIX T€MaTHUTOB, B TOM YHUCIE, W
NpU MUKCT-UH(EKLHH.

BrisBneHHas 3aKOHOMEPHOCTb Oonee TAKENOoro
TEUEHHUS BUPYCHBIX F€NaTUTOB Y pabo4MX, CBA3AHHBIX
C BpPEOHBIMH YCIIOBUAMHU Tpyna, MOATBEPXKAAETCA M
TaKMMM KPUTEPUAMHU KaK CPOKHM oOpalaeMocTH, yc-
TAHOBJIEHHS IMATHO3a W TOCMHUTANM3ALUKU CO JHS 3a-
GoneBaHus. Y OOJNBHBIX 3TOH TpyNMbl HaceleHUs
yKa3zaHHble MOKa3aTeld HMEIOT 3HAYMTENbHO MEHb-
Y0 BEJMYUHY IS BCEX BMIAOB BHUPYCHBIX TenaTtu-
TOB.

Takum oOpa3oMm, NpoBeNEHHbIH HaAMHM KJIMHHKO-
3MNUAEMHOJIOTHYECKUH aHalM3 MO3BOJIAET PEKOMEH-
10BaTh paccMaTpHBaThb B3pOCJIO€ HaceleHue, pabo-
TAlOIIMX Ha MPENNpUATHAX HeYTEXUMHUECKON Nnpo-
MBILUIEHHOCTH, KaK TpyMmy pHUCKa MO pa3BUTHIO Y
HUX 00Jiee TAKEIOro TEUEHHUS OCTPbIX BUPYCHBIX Te-
NMaTUTOB Pa3JIMYHOI ITHOJOTHH.

© KHMKJIEBHY B.T., MJIbBUHA C.B., CABHWJIOB E.[I. -
VK 616.9

KJINHUKO-YIIUJIEMAOJOTNYECKUE OCOBEHHOCTHU

BUPYCHBIX MHOEKIIUNA Y JETEN HA TEPPUTOPUSAX C

BBICOKUM YPOBHEM TEXHOI'EHHOI'O 3ATI'PSI3HEHUSI
OKPYKAIOHMIENA CPEIBI

B.T. Kuknesuu, C.B. HMnvuna, E./[. Casunos.

(Poccusi. Hpkytck. [ocynapcTBeHHBIH MeNHMUMHCKHIT YHHBEpCUTET, pektop — akan. MTA u AH BIU
A.A. Maiibopona, MHCTUTYT 3NMIEMHOJIOTHH U MUKPOOHOJIOrMHM HayYHOTO LEHTPa MEIULIMHCKON IKOJIOr U
BCHI] CO PAMH, nupekTtop — un. kopp. PAMH npog. B.}O. 3n06un)

Peslome. Mpobnema cBa3n nHdEKUMOHHON 3a6oneBaemMoCTU C TEXHOTEHHbIM 3arpsi3HeHUEM OKpy-
Xaiwouwleh cpeAbl 0CTaeTca HeAOCTaTOMHO UCCNeAOoBaHHOW. B €BA3W C 3TUM aBTOpamu NpoBeAEeHO
n3yyeHue KnNunHuko-anuaemuonornyecknx ocobenHocten OPBWU u BupycHoro renatuta A y aetei B
KPYMHbIX NPOMBbILWNEHHbIX LeHTpax BocTtounon Cubupu — ropoaax Mpkytcke u AHrapcke.

MN3yuyeHne MHoroneTHen 3aboneBaemMoCTu BbilleyKa3aHHbIMU UHEKLMAMKU nokasano ux Gonee
BbICOKUI YPOBEHb U HECTAabUNBbHOCTb LUKNMYECKON COCTaBNAOLWEN 3NMAeMUYeckoro npouecca B AH-
rapcke — ropofe C BbICOKUM YPOBHEM TEXHOTEHHOMO 3arpsi3HEHUS OKpYyXXaloLlen cpeaei.

Onsa BbisBNeHUs kKnNuHuko-nabopatopHbix ocobeHHocTen 3Tux 3aboneBaHWint NPoBOAUNOCHL Ha-
6nioaexuve 3a 537 6onbHeiMu OPBU 1 420 6onbHbiMu BI'A, HaX0AMBLUMMUCA HA CTAUMOHAPHOM fe-
YeHUU 1 Npoxueatowmmm B ropogax AHrapcke n Upkyrtcke.

OTtmeyeHo, 4To 3aboneBaHuns y AeTen, NPOXMUBAIOLMX HA 3KONOrMYeckn HebnarononyyHeix Tep-
putopusx, UMmetoT GonbLuyto TaxecTb U 6onee anutenbHoe Tevenue. Mpu OPBU y Hux yaiye passu-
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BaOTCA OCNOXHEHUA (BPOHXUTLI, OCNOXHEHUS CO CTOPOHbI JIOP-0opraHoB, a Takxe — NpoTenHypuye-
CKUM MUKPOMOYEBOMW CUHAPOM) MO CpaBHEHWIO C AETbMU U3 30H C MEHLLIUM YPOBHEM TEXHOTE€HHOro

3arpsAsHeHus,

Mpu BUPYCHOM renaTtuTe A y AeTel, NPOXMBaIOUMX B pakioHax C BbICOKUM YPOBHEM TEXHOTEHHO-
ro 3arpA3HeHUss OKpyxaiowei cpeabl, MO0 CPaBHEHUIO C 4€TbMU M3 3KONOrMYECKU BNaronpusTHbIX yc-
nosui, 6onee ANMTENBHO COXPaHAIOTCA Mapkepbl LUTONU3a 1 renatoMmeranus.

[IpoGaemMa TEXHOreHHOro 3arpsA3HEHUs OKpY-
XaoWei cpelbl B NOCAEAHUE TOIbl MPUOOpETAET BCE
Oonbliee 3HAYEHUE B CBA3M C BO3PACTAIOLUUM BIIMSA-
HHMEM 3TOro ¢akTopa Ha 310poBbe HaceneHus. Ilpo-
BeJ€Hbl MHOTOYMCJIEHHBIE MCCIEJ0BAHUA, MOKa3bl-
BalOHIHe CBA3b Pa3IMYHBIX TEXHOTeHHBIX ()aKTOPOB C
OTIENbHBIMU KiaccaMu 3abosneBaHui U aemorpadu-
YECKUMHU NOKa3aTeAMHU.

HenoctarouHo uccieaoBaHHOH ocTaeTcs MNpo-
6nema cBA3M UH(EKLHUOHHOI 3a60]1€BaEMOCTH C BO3-
JefCTBHEM TEXHOTeHHBIX KCEHOOWOTUKOB. 3aboie-
BAa€MOCTb UH(PEKLUMOHHBIMU GOJIE3HAMM B LIETIOM HIIH
OTJENIbHBIE HO30J0rHuecKkue (HopMbl HE BKIIOUEHBI B
nepeyeHb 3KOJI0rMYECKH OPUEHTHPOBAHHBIX MEIHUKO-
CTaTUCTHUYECKUX TNoka3areseil. HecmoTpsa wa wmupo-
KY!0 pacnpoCTpaHEHHOCTb HH(PEKLHMOHHOH MaToso-
ruy, GONBIIMHCTBO aBTOPOB NMPOBOAAT MCCIEN0BAHUSA
TOJILKO B 061acTH BIMSHUS TEXHOT'€HHBIX 3arpsA3HH-
Tesiei Ha 3a00/1eBaEMOCTb OCTpbIMU 3a60NEeBaHUAMHU
OpraHoB AbIXaHUs.

OcTpble pecnupaTopHble BUPYCHble WHQEKLUUU
(OPBH) npopomxaioT AOMHUHUPOBATL B CTPYKType
3ab60J1eBaeMOCTH AeTeil, 0cobeHHO MIlajLlero Bo3pac-
ta. IlosTopusie OPBH cnocobeTBytoT ¢opmuposa-
HUIO XPOHHUYECKHUX 0YaroB MH(QEKLHH, BbI3bIBAIOT aJl-
Jerpu3alMi0 OpraHusMa, 3alep>kKuBaloT (HU3nyeckoe
M TCUXOMOTOPHOE pa3BUTHE, MPEMATCTBYIOT NpOBE-
JEeHUIO MPOodUITaKTUIECKUX MTPUBUBOK.

Hpyro#i BaxHoH npobnemoii Ans 31paBooXpaHe-
Hua B Poccun v B Mupe octaetcsa npobiiema BUpYC-
HbIX renatutoB (T. Debord, Y. Buisson, 1998). Ilpo-
6nemy BupycHeix renarutos E.I1. lllyBanosa (1998)
Ha3bIBAET CaMON cepbe3Hoil mpobnemoi B pany BU-
pycHeix Gonesneil. Exxeroano 1/3 koex (31,5-39,4%)
B UH(QEKLUHOHHBIX CTALMOHAapaX 3aHATO 3THMH 60Jb-
HBIMMU.

Bupycueiii renatut A (BI'A) coctaBaseT B pas-.

Hble roabl oT 26,0 10 76,0% oT Bcex BUPYCHBIX remna-
tutoB (M.B. Ilaxrunpaan, 1994; E.I1. Llysanosa,
1998). B nocneaHue rojel y4acTHJIMCh Cllyyad Jie-
TalbHOCTH U (GOPMHUPOBAHUA XPOHHUYECKHUX (PopM Yy
OOJIBHBIX TeMaTHTaMHU C JHTEPaNbHLIM MyTEM Mepena-
uu. Tak, A.P. Pelizuc ¢ coaBT. (1997) yka3eiBaloT Ha
YBEJIMYEHUE HA COBPEMEHHOM 3Talle YacTOThl Xolle-
cTaTH4eckux (opM, HapacTaHHe CTENEeHU TAKECTH U
HaKJIOHHOCTH K 3aTAXKHOJ peKOHBajleCUEHUHH Yy He-
TeH ¢ BUPyCHbIM renaTuToM A. CylIECTBYET MHEHHE,
4TO 3TO ABJIEHHE CBA3aHO C BIMAHHUEM HapacTalOLEro
3KOJIOTHYECKOro Hebnarononyvus.

M3 BblmIeH3nOkEHHOrO cregyer, 4To npobiema
BIMAHHUSA 3arpA3HEHUsl OKpYyXKalolleld cpelnsl Ha HH-
(GEXUHOHHYIO MAaTONOTHIO y JieTel ABNAETCA ONHOM U3
Haubosee 3HaYMMBIX NPo6ieM HACTOALIErO BPpeMEHH.
Ocobyio akTyanbHOCTh UMeeT oHa B CUGHpCKOM pe-
THOHE, I'I¢ YPOBEHDb 3arpsA3HeHUs BO3yXa B ropojax,
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B CpeJHeM, 3HaYUTEJIbHO BbIlIE, YeM B ropojaax Es-
poneiickoii yactu Poccuu.

TakuM oOpa3om, Liebio Hauleit paboTsl ObLTO BbI-
siBleHUe 0COOEHHOCTEH pacrnpOCTPAHEHHOCTH W Te-
yenuss OPBU u BI'A y perteit, npoxuBaiomux B yc-
JIOBUAX TEXHOTEHHOrO 3arpA3HeHUs OKpyXkarollei
cpelbl MpU YPOBHAX 3arpA3HAIOLIUX BELIECTB, TH-
MUYHBIX 1/ COBPEMEHHOTO NPOMBILUIEHHOTO ropo-
na.

MaTepuan bl U METOAbI

B ocHoBy paboTsl nonoxeHsl HabmoaeHus 3a 537
6onbHeiMU OPBU 1 420 — BI'A, HaxoAMBLIMMUCS Ha
CTallMOHAPHOM JIEYEHHWU U NPOXKHUBAIOUIUMH B rOpo-
nax Aurapcke U MpkyTtcke.

Cpenu Bemywux 3arpsA3HuTeneil AHrapcka cie-
OyeT Ha3BaTh YrJI€BOJOPO/bl, aMHHbI, OKCHJ YIjepo-
Ia, Mblb, cepoBONOPON, $eHONbI, hTopuabl, GeH3(a)-
NUpEH, OUOKCUI a30Ta, aMMHUaK, HHUTPO3aMHUHbl U
IpyTrHe.

HpkyTck, Tak )Xe kak U AHrapck, BXOJUT B CIH-
cok roponoB Poccuiickoit denepaunu ¢ HanboNbLIUM
ypOBHEM 3arpsisHeHus aTmocdepHoro Bo3gyxa. Oc-
HOBHBIMU MCTOYHHKAMH 3TOTO 3arps3HEHUs ABIAOT-
csl MPeNNpUATHS TEMJI03HEPreTUKHY M aBTOTPaHCMOPT.
Benyume 3arpssHutenn atmocdepHoro Bo3ayxa B
HpkyTcke: TBEpAbIE YaCTHLbI (MbLIb), AHOKCH CEPBI,
OKCHJ YrJiepojia, OKCHIbl a30Ta, YIJIEBOJOPOIbl, OEH-
3MH, TOJYOJ, aMMHaK, GTOPUCTblE COEAUHEHUS, KCHU-
JI0J1, aLETOH.

VYpoBeHb MpPakTHYECKH BCEX 3arpA3HAOLMX Be-
1IeCTB B AHrapcke npeBbllIaeT TakoBoit B MpkyTcke.

Teppuropus HpkyTcka, B cBolw ouepenb, Oblia
pasneneHa Ha JBe Ipynmsl palloHOB: ¢ GOJBIIKUM U
MEHbIIUM YPOBHEM 3arpsizdHeHHe aTMoc(epHOro Bo3-
nayxa. Takass mocTaHOBKa HCCJIENOBaHUA MO3BOJIMNA
M3yUUTh TeUeHHE UH(EKLIMOHHOTO npolecca y JeTeH,
MpPOXXUBAIOIIMX B PErMOHAX C Pa3HbIM YPOBHEM TeX-
HOTEHHOTO 3arpA3HeHUs OKpYXalotel cpeabl.

Pe3y.u bTaThbl HCCJICAOBAHUSA

Jist BBISBNEHUS 3aKOHOMEPHOCTEH 3nuaemMuue-
ckoro nmpouecca OPBHU u BI'A B ycnoBuax TexHo-
T€HHOTO 3arpsA3HEHUs OKpYxKatollel cpensl NPOBOIAM-
JOCh H3yuyeHHe MHOrojeTHeld AMHaMUKW 3aboseBae-
MOCTH JE€TCKOro HacejleHus B AHrapcke u Mpkytcke.
OO0Hapy»xeHo, 4To 3a60J1eBa€MOCTb PECITUPATOPHBIMHU
MH(EKUHUAMU HErpUNNO3HOH 3TUOJIOTHH BbILIE B IO-
pole C BBICOKMM YDPOBHEM TEXHOrEHHOro 3arpssHe-
Hua atmocdepHoro Bosgyxa (pyc.l). Jpyro#t oco-
OeHHOCTBIO 326071€BaEMOCTH B AHrapcKe sBISETCA ee
MeHbIIAs CTaOMIBHOCTL MO cpaBHeHHIO ¢ HpkyT-
CKOM, T.¢. 6oJbLIast BBIP@XXKEHHOCTb KoJieGaHui OTHO-
CUTEJbLHO JIMHUM TPEeHIA.



Puc.1. [lunamuka nokasareneii 3abonesaemoctd OPBU aetckoro HaceneHus B r.r.Aurapcke v Mpkytcke (Ha 100 Toic. Hacene-

Hus) B 1981-1999 rr.

Octpble pecnupaTopHble 3a007€BaHUs HETPHII-
MO3HOH 3THOJNOTUH ABNAIOTCS, MO CYIUECTBY, COBO-
KYMHOCTBIO psAla HHPEKUNOHHbIX 3a001€BaHUI, Kax-
J0€ U3 KOTOPBIX MOJABEPKEHO COOCTBEHHBIM H3MEHE-
HHUAM 3MUAEMHUYECKOTO Tpollecca, MMeeT COOCTBEH-
HYI0 MHOTOJIETHIOI TEHIECHUMIO U MHOTOJIETHIOKO Te-
puonnuHocts. Heperynspuble koneGanus 3abone-
BAEMOCTHU, BbIPAXXEHHbIE B 3HAUMTENILHON CTENEHU B
paioHax ¢ BbICOKMM YPOBHEM TEXHOTEHHOrO 3arpss-
HeHHs aTMoCc(hepbl, MOTYT ObITh OOBACHEHBI NEeCTaOU-
Ju3alUnei cucTeMbl noj AeHCTBUEM IKONOTMUYECKOTO
HebOnarononyuus.

[TpoBeneHHOe HCCNENOBaHUE MOKA3bIBAET, UTO
MHOTOJIETHAS 3a00J€BaEMOCTh BUPYCHbIM TENaTHTOM
A Takxe UMeeT CBOM OCOOEHHOCTH Yy AETEH, NpoxKHU-

BAlOLIMX B pailOHaX C BbICOKMM YPOBHEM TEXHOTEH-
HOTO 3arpsi3HEHUs OKpYXKalollei cpelbl, N0 CpaBHe-
HUIO C JeTbMH, NPOXHBAIOLIUMHU B paiioHax c Oounee
61aronpUATHON 3KOJOrHMUYeCKOi cuTyauueid. ITo Ka-
caeTcd, B MepBYIO ouepeb, ypoBHs 3a0071€BaEMOCTH,
KoTopblii 3a nepuon ¢ 1981 rona nol1999 ron y nereit
Anrapcka Obl1 1OCTOBEpPHO BbllLE, YeM y peteit Mp-
KyTcka (puc.2). OQHaKO Mbl HE MOXEM OJHO3HAYHO
CBSA3aTb 3TOT (PaKT TONBKO C BIMAHUEM YPOBHS aTMO-
cepHOro 3arpsA3HeHus, Tak Kak 3Jecb, KpOMe TOro,
BO3MOXHO BJHMsHHE OCOOEHHOCTEeil BOJOCHAOXKEHUS
AHrapcka, B0J03a0OpHbIE COOPYXEHHUA KOTOPOTO,
pacronaraloTcs HHxe cOpoca cTouHblX Boa MpkyT-
cKa.

Puc.2. MHoronerHss aMHaMuka 3ab601€BacMOCTH JIETCKOTO HaceneHus BUPYCHBIM I'€naTUTOM ABT.r. AHFapCKC H I/IpKyTCKC B

nepuon 1981-1999 rr.
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H3BeCTHO, YTO COOTHOLIEHHE KIMHUYECKH MaHU-
¢decTHbIX W naTeHTHbIX ¢opM BIA xapakrtepusyer
YPOBEHb pacnpocTpaHeHHOCTH HHpekunu. Hanpu-
Mep, B pa3BUBAOLLMXCS CTPAHAX C BBICOKUM YPOBHEM
renatuta A npeo6ianaloT NaTeHTHblE U GE3KENTYLI-
Hble GOpMBI, @ B BICOKOPA3BUTBIX — KIMHUYECKH Ma-
HudecTHbie. TO X€ MOXHO CKa3aTb O BO3PAacCTHOH
CTPYKType 3a00JeBLINX: B paiioHaX C BbICOKUM YypPOB-
HeM 3aboJieBaeMOCTH yalle 6O0JCIOT AETH MIIAALIErO
Bo3pacta (C.H. Copuncon, 1998).

Hamu BbIsiBNIEHO, YTO Cpelu roCIHUTaIu3UPOBAH-
HbIX B 1998 roay neteil, B AHrapcke 1o CpaBHEHHIO C
HpkyTCKOM BBICOK YIeNbHbIi BeC O€3XKENTYLIHBIX
bopm — 26,7+4,4% wu 5,4+2,4% COOTBETCTBEHHO
(P<0,001). [Ipu aHanu3e BO3pacTHOrO COCTaBa Inepe-
Ooneswnx renatitom A B 1998 r. otmeueHa 6oib-
was yactoTa 3aboseBaHUs JOLIKOIbHUKOB B AHrap-
cke — 46,2%. B HpkyTcke 3TOT nMoka3aTesib COCTaBMII
26,1% (P<0,05). 3tu ¢dakTbl NOATBEPKAAOT AaHHbBIE
0 BbICOKOM YpOBHe pacnpocTpaHeHHocTH BI'A B AH-
rapcke.

AHanu3 MHorojieTHel nepuoaMyHOCTH 3aboneBa-
HMA, Tokasan, 4to cpeau aeted Mpkytcka nponos-
’KUTEJILHOCTb LIMKJIOB cocTaBiseT 6 JIET, a cpeau ne-
Teit AHrapcka kosiebnercs B npenenax 4-5 net. Kpo-
Me TOro, I0Jid LUMKIWYeckoii HanbaBku BO BpeMs OT-
IeNbHbIX MoabeMoB 3aboneBaeMocTH B HpkyTcke
npuMepHo oxuHakoBa (22-29%), a B AHrapcke pas-
nuvaetcs 6osee yeM B 5 pa3 (15-79%). Bcee ato cBu-
NETeNIbCTBYET O HECTaOMJIBbHOM pa3BUTHH LMKJIHYE-
CKOHM KOMIIOHEHTBl 3MUAEMHYECKOro Mnpolecca BH-
pycHoro renatuta A B ropoje ¢ BbICOKMM YpOBHEM
TEXHOT€HHOT0 3arpA3HEHUs OKpYKatolleH cpebl.

YKOpOoYEHHE MHOTOJIETHUX LIMKIOB y aAeTeil AH-
rapcka Mo»eT ObITb 00bACHEHO YrHETEHUEM UMMYH-
HBIX peakUuWi Mox AeHCTBHEM KOMIJIEKCa 3KOTOKCH-
KaHTOB W, B CBS3U C 3TUM, 6oJjiee paHHUM HacTyIule-
HHEM noabemMoB 3abosneBaeMocTH. Takum obpa3om, B
HpkyTcke snuaemMuueckuii npouecc renatuta A B
GosiblIel CTENEeHU peryaupyercs COCTOSHMEM KOJI-
JIEKTUBHOIO MMMyHHUTeTa. B AHrapcke xe, 3a cyer
3HAYUTEJIbHO OONBLIETO BIMAHUSA 3arpA3HEHUS OKpY-
Karoller cpenbl Kak Ha MUKPOOpPraHU3M, TakK W, npe-
/e BCEro, Ha MakpoOpraHuW3M, BCTYNawT B OeHCT-
BHE HOBBIE perynupyoiine ¢GpakTopbl pa3BUTHA IMHU-
JEMHUYECKOro npouecca. MoxHo nojaratb, 4TO CHH-
KEHHE KOJUIEKTUBHOTO MMMYHHUTETa B ropone c 6o0-
Jiee BbICOKMM YPOBHEM TEXHOTE€HHOTO 3arps3HeHUs
OKpYy»atlueHh cpenbl, B KOHEYHOM HMTOre, crnocobcT-
ByeT “M3BpAIUECHUIO” UMKIMYECKOH COCTaBiAOLLEH
MHOTroJieTHel 3a00sieBaeMOCTH, KOTOpOe OTMeyYaeTcs
xak npu OPBU, tak u npu BIrA.

CneacTBueM CHUXEHHS YPOBHS KOJIIEKTHBHOTO
3I0pPOBbsA JETCKOrO HAaceJIeHUs SBJSAETCS yBeJHUYeHHe
panga ComyTCTBYIOLIMX COMaTHYeCKux 3aboseBaHUil.
B uenomM 6bu1 0TMe4YeH BLICOKHUH YpPOBEHb COMYyTCT-
BYIOLIEH MaTOJOTUU Yy AeTeil, MPOoXHBAIOIIUX B MPO-
MBILWIEHHBIX LeHTpax. [Ipu 3TOM B aHamHe3e nmerei
U3 pailOHOB C BBICOKMM YPOBHEM TEXHOFEHHOro 3a-
TpA3HEHHUA aTMOC(HEPHOro BO3AyXa YKasaHWs Ha OU-
arHOCTHPOBAHHbIE paHee XpoHUYeckue 3aboJieBaHus
XKEJTYNOYHO-KULIEYHOr0 TPaKTa, CEpAEeYHO-COCYIHUC-
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Toi cucrtembl, JIOP-opraHoB BcTpeyaluCb 3HAYU-
TeJbHO Yallle, YeM y AeTeil U3 paiioHOB 3KOJOTHYECKHU
6onee 61aronoNyyHsbIX.

Takas e kapTuHa HabyogaeTcs B OTHOLUEHUH
anjeprudeckoii naronoruu. Ha MoMeHT noctyniaeHus
B CTALlMOHAp NpPU3HAKKW alJeprudeckux 3abojieBaHui,
TaKUX Kak, OpoHXHanbHasg acTMa, aTOMUYECKUH Aep-
MaTtuT, Habnronanuce y neteit B AHrapcke B 32,5+
+3,8%, B Upkytcke 25,2+3,7% cnyuaes. B paillonax
HpkyTcka ¢ HU3KUM YpPOBHEM TE€XHOTEHHOTrO 3arpss-
HEeHHUs OKpyXarolleH cpelbl 3TOT Nokas3aTesb COCTa-
Bun 17,8+3,7% cnyuaeB. Ilpu CpaBHEHUH YaCTOTHI
BCTPEYAEMOCTH aJNIEPru4eCcKOoi NaToJOrun y AETEH T.
AHrapcka ¢ rpymnmnoii, npoxxuparwlilueil B HaMMeHee 3a-
rpsA3HeHHBIX paitonax r. Upkyrcka P=0,012.

Hdpyrum (OHOBBIM COCTOSIHHEM, 4YacTO BCTpe-
yaowuMcsa y aeteil Avrapcka u Hpkytcka, Oblna
aHemusi. CHHXKEHHE YPOBHSA 3pDUTPOLIUTOB U FEMOTJIO-
6uHa oTMeuanoch B AHrapcke y rnojoBHHbI BCEX Je-
Tel paHHero Bo3pacTa (B LIEJIOM 110 BCEM BO3PACTHbIM
rpynnam B 29,8+3,7% cnyuaes). B HpkyTcke cHuxe-
HUe roka3zaTelieil reMoriao6uHa oGHapyKeHO B OMNbIT-
Holt rpynne y 19,1+3,4%, a B KOHTpOJbHOH y 18,7+
+3,8%. Ecnu npu cpaBHeHHWH mnokasaTeneil Mexmy
Anrapckom u MpkyTCKOM pa3Huua sBASETCA AOCTO-
BepHoit (P<0,05), To nmpu cpaBHeHuun paiioHos Hp-
KYTCKa C pa3HbIM YDOBHEM TEXHOTE€HHOrO 3arpssHe-
HUS MOBBILIEHHE KOJIMYECTBA AETEH ¢ aHeMuel oTMme-
4aeTcst Ha YpOBHE TEHACHLUHMH. AHAJOTHYHbIE NaHHbIE
nojy4yeHsl B rpynne 6osnbHbix BICA.

AHnanusupys ¢akTbl, KacarollUecs THKECTH U Te-
yeHus OPBU B palioHax ¢ pa3HbIM ypOBHEM TEXHO-
FeHHOTO 3arpsA3HEHUs OKpYXKalolled Cpenbl MOXHO
caenaTh Cleaylollue, NpUBEAeHHblE HUXe, 06001ie-
HUA.

OO6wei ocoGeHHOCTbIO ABAfeTCA Gojbluas id-
TeNbHOCTh 3ab0/eBaHUi B 3arpA3HEHHBIX paloHax U
bonee Taxenoe ux TeueHue. TsxkecTb 3aboneBaHus
6bi1a 00ycOBJIEHA 4acTbIM pa3BUTHEM CHHIPOMOB,
oTtarowarownx Teuenne OPBHU, rtakux kak runep-
TEPMHUUYECKUH W HEHpOTOKCHYECKHIT CUHApOMbI. ['H-
nepTepMHUYECKUH CHHAPOM, OJHO M3 Haubonee vac-
TeiX npossiaennit OPBU y nereli, npucyTcTBoBan B
59,5+4,0% B r. AHrapcke u'y 45,7+4,2% B r. UpkyT-
CKe, YTO 3HAYMTEJbHO NpEBbILIAET JaHHbIE JUTEpa-
Typbl — 27% (B.K. TaTouenko ¢ coasrt., 1981).

Yro kacaeTcs 6poHX000CTPYKTHBHOTO CHHAPOMA,
TO OTMEUYEHO BBIPAXXEHHOE YBEJIMYEHHE €ro 4acTOThl
y AeTel B AHrapcke, To €CTb TaM, Iie KOHLEHTpaLHUs
3arpA3HAIOLMX BELECTB B aTMocdepe Oblna Hau-
Gonbweil. Jons getei paHHero Bo3pacTta ¢ CHHApPO-
MOM OpoHxuanbHOH OOCTpyKUMH B AHrapcke npe-
BbILIAET COOTBETCTBYIOLIME Moka3aTenu Mpkyrcka B
2 pasa. Cpeaun nerteit 3-7 neT 3TO NpeBbILIEHUE CO-
crasuno 349,5%. Ilonaraem, 4ToO MeXaHU3MbI 3TOrO
ABJIEHUA OOLIME U CBA3AHBI OHU C aJUIEPTU3UPYIOLIUM
M MECTHOpasApaxalolMUM JefcTBUEM BbIOpPOCOB
NPeAnpUATHI HEPTEXUMUYECKOM MPOMBIUIIEHHOCTH,
a TakK e C MX BJIMAHHUEM Ha PEAKTUBHOCTb OpraHu3-
ma. B pasHbix palioHax ropona Wpkytcka, rae KoH-
LUEHTpALMs 3arpA3HAIOLIMX BELIECTB pa3iuvanach
MEHEE BbIPaXXEHO, TOCTOBEPHOIO YBEJIUYEHHs 4acTo-



Thl OPOHX00OCTPYKTUBHBIX COCTOSIHUI He OOHapyxe-
HO, OJIHAKO WX MPOJOKUTENIBHOCTh MpEBbIILANa Ta-
KOByl0o B OoJjiee OnaromojyuHbIXx paioHax MOYTH B
2 pa3sa.

TUNUYHBIM IS J€TEH M3 NMPOMBILUJIEHHBIX LIEH-
TpOB sABAsieTCd HU3Kass 3PPEKTHUBHOCTb HEKOTOPBIX
npenapatoB (aHTHMUPETHKOB, CMa3MOJMTUKOB) B
0ObIUHBIX BO3PACTHBIX N03MPOBKAX, YTO CBUAETESb-
CTBYET O W3MEHEHHMH PpEaKTUBHOCTH BEreTaTHUBHOM
HEpPBHOW CHCTEMBbl M HapyLEHHUH psaa metabonuye-
CKHX MPOLIECCOB.

OcobenHocTeio remorpamm npu OPBU B Anrap-
CKe W B rpynne M3 3arpA3HEHHbIX pailoHOB ropoaa
HpkyTrcka, sABASETCA YBEIUYEHHE uMCIa OETeH,
MMEIOLMX JICHKONEHHUIO U aHEMHUIO B aHalau3ax Kpo-
Bu. K nokasaTtensiM reMorpamMMbl, yKa3blBalOLUUM Ha
TAXKECTh NMPOLECCa, MOXKHO OTHECTH CABUT B CTOPOHY
naJo4yKoAAEPHbIX HEHATPOPUIOB, aH303UHODUIHIO H
yckopenne COJ. Bce atu nokasarenu B Gonee 3a-
IpA3HEHHBbIX paiioHax ObUIM LOCTOBEPHO BhILIE, YEM B
palioHax C MEHbIUUM YPOBHEM 3arpsi3HEHHsA aTMO-
cdepsl.

B namux HabmoneHusx yckopeHuoe COD obHa-
pyxuanoch B 35-80% cnyuaeB, mnpuueM OTMEYANIOCH
CYLIECTBEHHOE pa3jiMyHe B 3TOM MOKa3aTesae MEXIy
6onbHbIMU B MpKyTCke M AHrapcke, Toraa Kak B pas-
HbIX pailonax HMpkyTcka 3To pasnunuue ObLI0 HEmoc-
TOBEPHBIM. 3€Ch, BO3MOXHO, CKa3blBAaeTCA BIUSAHHE
He TOJbKO KOJMYECTBEHHOr0, HO M KauyeCTBEHHOTO
ypOoBHs 3arpsizHuTeneil (MpoayKThl HepTEXUMHUYECKO-
ro NpoU3BOJCTBA).

Haubonee yacteiM oclioxxHeHueM OPBU, no Ha-
IIUM JaHHBIM, SBJIAEeTCS MopaxeHue OpoHXxoB. Y
00JbHBIX B AHrapcke octpble OpOoHXMTHI Habumona-
nuck B 62,5+3,9% cnyuae (y getedl 1o 3x ner — B
80,0+6,8%). B Hpkyrcke uucno pneted, y KoOTO-
pbix npowusoio ocnoxHenne OPBU Oponxutom co-
crasuno 43,1+4,2 u 48,6+8,8% CcOOTBETCTBEHHO
(p<0,01).

[Topaxxenune JIOP-opraHoB Takxe sBASJIOCH Yac-
ToIM ocnoxxHeHuem OPBH y neteil, npoxuarowumx B
YCJIOBHAX 3KOJIorHYeckoro HeGiaromoayuus. Y ne-

Tel, NpPOXMBAIOILUX B AHrapcke, OTCyTCTBOBaja
oOblyHasi BO3pacTHas AMHAMHMKa 3THUX OCIOXHEHUH,
T.€. UX KOJIUYECTBO C BO3PAacCTOM HE YMEHbLIANOCh, a
HanpoTHB, yBenuuusanochk (puc.3). B Hpkyrtcke, no
HalIMM AaHHBIM, OTMeuanoch cHxkenue JIOP-ocnox-
HEHUH C BO3pacToM, 0JiHako, B Gosiee YUCTOM pailoHe
3Ta IMHAMHMKa MMesla 3HAYMTEJbHO OOJIbLIYIO Bblpa-
KEHHOCTb W Y LIKOJIbHUKOB NMpUOAMKanach K JaHHbIM
JUTEPATYPBI.

BtopeiM no wactote ocnoxHenuem npu OPBU
AABJIIETCS MOPAXKEHUE MOUYEBBIIETUTENBbHON CUCTEMBI.
MoueBoit cunapom Beisieiien B 50% y neteu’ AHrap-
cKka U B 25% y neTei U3 3arpA3HeHHbIX paiioHoB Hp-
KyTCka, NpUueM B AHrapcke OH MMeJ XapakTep npo-
TeuHypuueckoro, a B MpkyTcke HabGnionanoch cove-
TaHHE NPOTEUHYPHUM C Jeikouutypuei n Gakrepuy-
pueil. BbiCOKyl0 4acTOTy NMPOTEUHYPUM y NeTeill U3
AHrapcka MOXHO OOBACHUTb HENOCPENCTBEHHBIM
BO3JEHCTBMEM PECMUPATOPHBLIX BUPYCOB Ha JHOOTE-
JMii KanuIApoB K1yOOUKOB B YCJIOBUAX MOJaBJIEHHS
MMMYHHOH CHCTEMBI pa3IMYHBIMM TEXHOTEHHBIMH
BELIECCTBAMHM.

Yro kacaeTcs KpUCTallypHH, TO OHa BCTpevanach
JIOCTOBEPHO yYallle y AeTei U3 AHrapcka v Hocuia ¢
ONMHAKOBOH YacTOTOH ypaTHbIH, NMOO oOkcanaTHO-
KanbLMeBbIH xapaktep. B MpkyTtcke Gblia BbIsiBIEHA
TEHACHUMA K YYallleHUIO KpUCTANIypuu y nAeTedl u3
palloHOB ropoda C BbICOKMM YPOBHEM 3arpsi3HeHHs
aTMocdepbl.

CrenyoluM 3TanoM MccleloBaHU OblIO BbISB-
JIEHHE KIIMHUKO-JabopaTOpHBIX OCOOEHHOCTEH BH-
pycHOro renatuta A y AeTel, NpOXHBAKOLIUX B yC-
JIOBUSIX TEXHOTEHHOTO 3arpsA3HEeHUsl OKpyxatoulei
Cpensl.

[TonyueHHble HaMU [aHHblE CBUAETENLCTBYIOT,
4TO y GOJIbHBIX U3 KOJOTHUECKH 3arpsA3HEHHbIX paii-
oHOB, 3aboseBaHHE TNpoOTEkaeT, B LEJIOM, Tsxkelee,
yeM y aeteit u3 6onee GaaronpusTHeIX ycnosuid. [Ipu
3TOM TsXecTb 3aboseBaHus 00YyCNOBIEHA BbIpaxkeH-
HBIMHU MPOSIBJIEHHUAMH, KaK LIMTOJU3a, TAK U XOJIecTa-
3a.

Puc. 3.Yacrora nopaxeHus JIOP-opranos npu OPBH B pasHbix Bo3pacTHBIX rpynmnax y aereil B AHrapcke u Upkyrcke (8%).
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Tabnuua 1.

Hnumensnocms coxpanenus zenamomezanuu u cunepgepmenmemuy npu BI'A'y oemeii u3
20po0o08 Anzapcka u Hpkymceka

Paiionsl UpkyTcka Pajions! HpkyTcka
[TokazaTenb AHrapck UpkyTck C BLICOKMM YPOBHEM | C HU3KHUM YPOBHEM
3arpsA3HCHUA 3anﬂ3HeHl/lﬂ
ﬁ?}f;”(z;:i;')’ MOBBIMEHHA | 50,8+1,0 17,40,9% 14,30, 10,240,5 %
ﬁgfﬁg;ﬁ}:g’ MOBLILICHHA 20,1425 9,5+0,7%* 11,340,5 9,6+0,5*
f;g::g;:‘:g:yiﬁg;m”“ n- 13,7428 13,940,8 15,720,6 13,740,5*
gg‘f‘yi‘;":f{;g”" Gonee 33,7447 8,742,9%* 12,543,1 3,5+1,7%
323?{12?&:21:::1{[1% (%) 10,9203 1,141,4* 1,9+1,0 0,9+0,3

[Mpumeuanns: * - p<0,05; ** - p<0,01

[TpoBeneHHblE HCCNENOBAaHUSA NOCTOBEPHO OOKa-
3bIBAIOT OONBIIYIO BbIPAXXEHHOCTb CHHAPOMA LIUTO-
nM3a y aeted, NOCTOAHHO MOABEPKEHHBIX BO3JAEHCT-
BHIO KOMIUIEKCA YKOTOKCHKAHTOB B YPOBHSAX, THIHY-
HBIX [UISl COBPEMEHHOTO MPOMBILIIEHHOTO TOpPOAa, Mo
CpaBHEHHIO C IEeTbMU, NpOXUBalOIUMU B Gosee 6na-
TOMPHUATHBIX YCIOBUSAX.

BblpaskeHHOCTb CUHApPOMA X0JIeCTa3a y OONbHBIX,
NPOXHBAIOILIKMX B OJJHOM ropoje, BbllE Cpeau NeTel
13 paitoHOB ¢ GOJILLIMM YPOBHEM 3arpsi3HEHUs OKpY-
Karoleil cpeasl. Tak, yaeabHblit BeC OOJIBHBIX C XO-
necratnyeckoit popmoii 3aboneBanus y neteil u3 3a-
IpA3HEHHBbIX paiioHoB MpKyTcka MMeN TEHOEHUMIO K
YBEIMYEHHIO MO CPABHEHHUIO C “YUCTBIMU™ paiioHamu
(7,1% v 1,0%) cOOTBETCTBEHHO.

B uenom, Mexay 60ibHBIMU, MPOXHMBAIOLIMMHU B
Awnrapcke u UpkyTtcke, Haubosbluee pa3iniue BbisB-
JIEHO B YPOBHE 3H3UMHBIX TECTOB, a MEXAY rpynnamu
6onbHBIX U3 pailoHoB MpkyTcka ¢ pa3HbIM YpOBHEM
3arpsA3HEHUs — B YpOBHe runepounupybuHemMun, npu
HECYLIECTBEHHOM Pa3jIMYuK B YPOBHE EPMEHTEMMUH.
V npereii, npoxuBatounx B pailonax MpkyTcka ¢ Bbl-
COKOHM TEXHOTEHHOMN Harpy3koM, noa AeiCTBUEM 3KO-
TOKCHKAaHTOB, MO-BMAMMOMY, B TEPBYIO OY€pendb
cTpanaeT (QyHKLMUS dKCkpeuuu OGunupyOuHa B kend-
Hble KaMmWwIIApbl, KOTOpas sABJseTCs Hanbosee ysa3BH-
MbIM 3BEHOM BHYTpHIIEYEHOYHOro MeTaboauszMa. ITo
noAaTBepkaaeTcs v Gosee 4acToi BCTPeuyaeMOCTbIO B
3arpsA3HEHHbIX pailoHax MpkyTcka XoJjecTaTMYeCKHX
¢bopm 3aboneBaHus.
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B Anrapcke 3arps3HeHue aTMoc(epHoOro Bo3ayxa
HaxoauTcs Ha 6oJiee BHICOKOM YPOBHE, KPOME TOrO
KCEHOOWOTHKY MMEIOT MHOI KauyeCTBEHHBIN COCTaB.
BepoaTHO, B 3TOM Cilyyae MpOLECC MOBLILIEHHS NpO-
HuLlaeMocTH MeMOpaH yriy6naseTcs 40 LUMTONMU3A Te-
YEHOYHOH KJIETKH, MO3TOMY MapKepbl UMTOJHM3A MO
cpaBHeHHIO ¢ Oojee OnaronpuATHBIMK palioHamu
PE3KO MOBLILIEHBI.

3HauUUTENbHBIA MHTEPEC MPEACTABIAET TAKKE U3Y-
YeHHe MJHTEIbHOCTH COXpaHEHHs MapKepOB LIMTOJIH3a
renaToLMTOB Y renaToMeraauy. B Halux uccnenosa-
HUAX OTMedeHa Gosee MO3AHsAS HOpMalW3alus KIUHH-
Yeckux M OMOXMMHUUECKMX MNOKazaTenaeld y naeTed u3
paiioHOB C BBICOKMM YPOBHEM TEXHOTE€HHOIO 3arpsasHe-
Hug (Tabn.1).

VY peteil u3 AHrapcka, no cpaBHeHuro ¢ Upkyt-
ckoM, Oosiee yacTo BCTpeyaercsa JEHKOLUTO3 B aHa-
Jau3ax KpPOBHU M TpPOABJIEHUS HHPEKUUH MOYEBLIBO-
JAWKX NMyTel, 4TO MOATBEpXAaeT AaHHble o Gonee
4acTOM, MO CPaBHEHHUIO C KOHTPOJIEM, BCTPEHAEMOCTH
B 3KOJIOTHUYECKH He0IaronoyyHslx pailoHax TeueHus
BUPYCHOTO remaTtuta A C HAaclO€HMEM WHTEPKYp-
PEHTHBIX MHPEKUH.

[TonBoaa uTOr BBHIIEU3TOKEHHOMY, MOXHO Cclie-
JaTb BLIBOJA, UTO TEXHOrEHHOE 3arpsA3HEHUE OKpYy-
WalWEHR cpeabl BIUAET Ha pacrnpoOCTPaHEHHOCTb U
TeuYeHHWEe BUPYCHBIX MH(EKUHOHHBIX 3aboneBanuii y
JeTel, npuyem 3TO BiIuAHUE TeM GoJyiee BblpakeHo,
YyeM BbIlIE€ YPOBEHb MOJUIIOTAHTOB B aTMOC(EPHOM
BO31yXE.

4. Tatouenko B.K., Paunnckuii C.B., Cnopos O.A. Ocr-
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UMMYHO-SIIUAEMUOJOI'NTYECKHE OCOBEHHOCTH M
ITUOJOTNUYECKAS CTPYKTYPA KHIIEYHOI'O
JIUCBAKTEPUO3A ¥V JTETEH PAHHEI'O BO3PACTA B
T'OPOJE C PA3BUTOM NPOMBIIMIJIEHHOCTBIO

C.M. ITonkoea, T.IO. I[uHduk, E.A. Kuuueuna, C.H. Aewyxk, Y./[. Hemuenko.

(Poccus. Upkytck. MHCTUTYT 3MUAEMHONOTMH U MUKPOOHOJIIOTMH HAYYHOTO LEHTpa MEAMLHUHCKOH 3KO0JI0-
run BCHL CO PAMH, nupextop — ui. kopp. PAMH npo¢. B.1O. 3106uH)

Pestome. B paboTe npeacraBneHbl MaTepuansl, 0TpaxatoLme 0CoO6eHHOCTN KULWEYHOro Mnkpobuno-
LeHo3a y AeTell paHHero Bo3pacTta u3 pawoHoB ropofa MpkyTcka ¢ pasnuuHbIMU MrneHnyecKkumm
xapakrepuctukamu. MokasaHa TEHAEHUUS 3KOreHHOCTU KuleyHoro avcbaktepuosa.

BbickazaHo NpeanonoXeHne 0 TOM, YTO Hanuyne B KPOBWU HOBOPOXAEHHbIX BbICOKUX TUTPOB aH-
TUTEN NPOTUB NakTo- n budunaobaktepnin MOXeT BbITb CNeACTBUEM "CpbiBA" UMMYHONOMMYECKON TO-
NepaHTHOCTU K UHAUFEHHOW MUKpONope KULLIEeYHUKA.

B nocneaHee BpemMs MHOTHE McCieloBaTesNd OT-
MEYalT 3HAYUTEJbHbIE CABUIM B ayTo(ope 4YenoBe-
Ka, KOTOpble CBA3BIBAIOT C M3MEHHUBLIEHCS IKOJIOrHU-
yeckoil 00CTaHOBKOH cpenabl oOUTaHUs 4esloBeka, B
0COOEHHOCTH, C BLICOKHM YPOBHEM TE€XHOrEHHOM Ha-
rpy3ku [9,14,15]. T1o naHHBIM COBpPEMEHHBIX HMCCE-
JoBaresielf, pacnpoCTPaHEHHOCTb CPEAM HaceJeHHs
aucOakTepro3a MoXHO oueHUTh unppamu B 70-90%.
Bnaromosyune KulledHUKa yesoBeKa 3aKJaldblBaeTcs
C MOMEHTa poxJeHus pebOeHKka, KOraa HauuHaeT
OCYLIECTBJIATbCA CYKLECCHS 4esloBeKa HOpPMasbHOM
MUKpO(IOpoH, W KOTOpas JO/HKHAa (U3MOJIOTHUHO
3aBeplINTbC K O-MecAYHOMY Bo3pacTy pebeHka.
OxcmpakopnopanvHelil OpraH, Kak o0pa3HO Ha3blBa-
IOT HEKOTOpble HCCIe0BaTeNIH CHMOHOTHYECKYIO
cUCTEMY MpelcTaBuTeseil HopManbHOH MUKPO(IOpDI
KHLIEYHHKa, (B OCHOBHOM 3To Gupuao- u nakrobak-
tepun) [1,6] — 3T0, AEiCTBUTENBHO YHUKAIbHAS CHUC-
TeMa, HHTUMHbIE MEXaHHU3MBbl KOTOpOii B obwieil cuc-
TeMe OpraHM3Ma ellle He 0 KOHLA M3YYEeHbl, XOTA
MOHATHO, YTO YCTOMYMBOCTb ITOH CUCTEMbI 3aBUCHT
OT TOTO, KaKOH “moTeHUMan” OHa MOJYYUT B MJALAEH-
yeckoM BospacTe. [To3TOMy NpeacTaBisIoCh LENECco-
00pa3HbIM OLEHUTb COBpEMEHHbIE OCOOEHHOCTH KH-
IIEYHOT0 MHUKPOOOLIEHO3a y AeTeil MPOXHBAIOILINX B
YCJIOBUAX TOpOaa BbLICOKMM YPOBHEM TEXHOTEHHOMH
Harpy3ku. Ilo cocTosHHMIO aTMocgepHOro Bo3ayXa
ropon MpkyTck oTHocutcs K uuciy Haubosee 3a-
rpsA3HEHHBIX B Poccuu W BKJIIOUEH B MPUOPUTETHBIN
CMUCOK FOPOAOB C HaubOJbIIUM YPOBHEM 3arpssHe-
HHA, YTO ABJIAETCA CJEACTBMEM KaK 3HAUYMUTEJbHBIX
BbIOPOCOB OT MPOMBILIJIEHHBIX MPEANPUATHH, METKUX
KOTEJIbHBIX U @aBTOTPAHCNOPTA, TaK M KIHMAaTHYECKHX
YCJOBHUH, He CrOCOOCTBYIOLIMX AaKTHBHOMY pacceu-
BaHUIO B aTMoc(epe 3arpsa3HsaoLMX BewecTs [4].

Lleap uccnenoBaHusa: M3ydeHHE pacnpoOCTpaHeH-
HOCTH, MUKPOOHOro neii3axa U HEKOTOPbIX HMMYHO-
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JOTMYECKUX aCMeKTOB KULIEYHbIX NHCOAKTEpHO30B Y
JeTel B ropoje ¢ BbICOKMM YPOBHEM TEXHOTEHHOIO
3arpa3HeHus.

MaTepHnanbsl H METOABI

OnuaemMuonoruueckle: UCMnojb3oBaiuch amoyna-
TOPHbIE KapThbl JETEl paHHEro BO3pacTa, NMpOXKUBalo-
IMX B pa3HblX paitoHax r. Mpkytcka u obcnyxuBae-
MbIX pa3HbIMU MOJUKJIMHUKAMHU (Bcero okosno 250
neteit). [IpUMeEHANUCH cTaHOapTHBIE 3MUAEMHOJOr0-
CTaTUCTHYECKHE METO/Ibl HCCIeOBaHHUA.

Mukpobuonoruyueckue: ucciaenoBald  o6pasiibl
kana geteit ot 0 n0 5 neT, npoxuBatowux B r. Hp-
KYTCKE M MMEIOUIMX TMpeaBapUTENIbHbIH OHarHo3s
“nucbakrepuos”. Beero obcnenosano okono 800 me-
Teil UMEIoLUX B aHaMHe3e TUCHYHKLHIO KHUICYHUKa,
auares, ajjiepruo.

Jlna OLEHKH KOJIOHH3ALMW KUIIEYHHUKA MPOBOAU-
JIUCb MHKPOOHOIOrHYECKUE HCCIEOBAHUS B CepHil-
Hbix pasenenuax ot 10" mo 10° ¢ BeiceBoM Ha ce-
JIEKTUBHBIE MHUTATENIbHbIE CPEMbl, BKIIOYAIOUIME KO-
JMYECTBEHHOE OMNpejesieHre 00JUraTHbIX MpeacTaBu-
TesNed HOpManbHOH MUKPOGIOpbI KHLIeYHHKa (GUdU-
10-, 1aKTOOAKTEPHH, IWEPUXHUU) U YCIOBHO-MATOTEH-
HbIX GakTepuii (3HTEpoOaKTepuH, cTahUIOKOKKH).

Hns onpeneaeHUs aHTarOHUCTUYECKOMW aKTHBHO-
cTH Oupua06aKTepUl UCTIONB30BANUCH CIIENAYIOLIHE
wramMbl: Bif. longum, BblaeNeHHbIH W3 3aKBACKU KH-
cnomosnovHoro “bugusura” (BoctouHo-Cubupckuit
TEXHOJIOTUYECKUH HMHCTUTYT, T. YnaH-Ym3) u Bif.
bifidum u3 cyxoro kommepueckoro npenapara “bu-
bunymbakTepuH”, a Takke ayTowTaMMbl OUUIO-
OakTepuit BbIAENEHHBIE Yy neTeil W3 obcremyemoit
rpynnel (182 ayrowramma). B kayecTBe aHTaroHu-
CTUUECKOH “MHUIIEHH” ObIIM B3ATbl 3TANOHHbIE
IUTAMMBbI  YCJIOBHO-NMATOr€HHbIX MHKPOOPTaHU3MOB
St. aureus 209 u 3HTeponaToreHHas KuUI€YHas mna-



nouka (BITK-028(57)), a Takke ayTOLITaMMbl YCJIOB-
HO-TaTOreHHbIX MUKpooprauusmos (YIIM). Auraro-
HUCTUYECKAsh aKTUBHOCTb OMpeAeNaNach Ha cpelax:
nonyxuakas cpena bnaypoka u ¢ 2% arapowm,
MPC-5, MITA, XCA. Pe3yabtarsl y4uTbIBaJUCh MO
HaJM4YMIO 30HBI 3alEpPXKKH POCTa HCCIAEAYEMBIX U
TECTOBBIX KYJbTYD.

HMMMyHonoruueckue: ceposIorH4ecKkH UCCIIEN0Ba-
HO Ha Hajuuue GaKTepuaNbHbIX aHTUTEN K Ouduno- u
naktobaktepuam 152 obpa3ua cblBOPOTKH KpOBH,
B3ATbIX y HOBOPOXJEHHbIX AeTeH W3 MyNOBUHHOM
KPOBH W OJHOBPEMEHHO Y POXEHHL. AHTUTENA OMNpe-
JENANNCh C MOMOLBIO UMMYHOJHArHOCTUKYMOB, MO-
Jy4eHHbIX B JlabopaTopHbIX ycaoBusax. Konctpyupo-
BaHUe AHArHOCTHKYMOB C ceHcubunusauueit Gopma-
JMHU3UPOBAHHBIX IPUTPOUUTOB OapaHa aHTUrEHaMH
6uduno- v nakrobakTepuil MPOBOJMIOCH Ha OCHOBE
PIIT'A [1]. Bblicokas crneuu@uuHOCTb, YYBCTBUTEb-
HOCTb, BO3MOXXHOCTb aBTOMAaTH3alUMU yUueTa, a TakkKe
NMepCcrneKTHBHOCTb MCMOJb30BaHUSA 3TOH peakuuu B
MacCOBBIX MCCIENOBaHUAX M B HayyHoH pabore ybe-
OUTENILHO MoKa3zaHa uccnenoBaHuamu b.B. Kapanb-
HuKa [5].

PesysibTaThl H 00cyxIeHHe

H3zyuanace pacnpocTpaHEHHOCTb KHLIEYHBIX AMC-
6akTepuo30B Cpeau AeTeil paHHero Bo3pacTa, Mpo-
JKMBAIOWIMX B pa3HblX paiioHax r. HMpkyrcka u, no
JNAHHBIM THUTMEHWYECKUX HCCIEAOBAHUN, HMEIOILHX
pasn4yHbIil YPOBEHb TEXHOTEHHOM HArpy3ku [4].

[Tpu ananuse maTepuasna BMOJIHE JIOTHUHBIM OKa-
3aJ10Ch, UYTO OCHOBHOI “Bknaa” B 0011yI0 CyMMy AMC-
6aKkTepro30B OCYLIECTBIAIOT KPYNHbIE POAMIIbHBIE
noma (LIPJI — 22-24%) no cpaBHEeHUIO ¢ HEOOIbLIUMHU
(MCY - 1-3%), B He3aBUCUMOCTH OT MECTa MPOXKH-
BaHusA. Ce30HHass AMHAMKMKA 4acTOThl perucTpupye-
MBIX KHLIEUHBbIX AWCOAKTEPHO30B Yy AeTeil B cpaBHU-
BaeMbIX paifoHax ropona 6blia pasnununa. [Ipu npak-
THYECKU paBHBIX JIETHUX Mokasatensax (21% - B
“unctom” paitone u 19% — B “rpa3Hom”) 3UMHHUE NO-
Ka3aTeNu 4acTOThbl 3TOrO ABJIEHUA Cpeau AeTed 3Ha-
YUTEJIbHO pa3jiMyanuch: B “4yucToM” paiioHe — 4%, B
“rpasHom” — 18%.

Hcxonst u3 Toro, YTo HEKOTOpbIE HCCIEN0BATENU
oTmeyvanu 6osiee No3aHee CTAaHOBJIEHHUE MOJHOLEHHO-
ro MUKpoOOLEHO3a B COBPEMEHHbIX YCJIOBHAX, UeM
3TO 6bIO B GoJlee “dKonoruuHbie” BpemeHa [1], Mbl
NpoaHaJM3upoBaal AMHAMMKY pacrnpoCcTpaHEeHHOCTH
KULIEYHOro aAnucbakTeprosa y AeTei oT poxkIeHHUS 110
12 mec., pacnpenenuB AaHHble Takxke MO paiioHam
ropoaa. Kak v oxwupganoch, OCHOBHOH MUK YaCTOTHI
nonajal Ha rnepBble 3 MecALa KU3HU, K 8-MECAUHOMY
BO3pacTy NMPOUCXOAHNIIO TOBOJILHO PE3KOE CHHXKEHHUE,
Mnocjie KOTOPOro y»e MOYTH Ha OIHOM YPOBHE 4YacTo-
Ta AMcOaKTepUo30B aepxanach 10 12 mec.

Pesiomupysa 3Tu HabnoneHus, MOXKHO OTMETHTh:
BO-MEPBBIX, MPOCJEKHUBACTCS TEHIAEHUUSA IKOTEHHO-
CTM KMIIEYHOTo aucOaKkTepuosza y neTei, MpoxHu-
BAlOUIMX B paiioHaX ropoaa ¢ pa3HbIM ypOBHEM TeX-
HOTEHHOIO 3arpA3HEeHUs; BO-BTOPbIX, MOJjaraeM, 4to
B COBPEMEHHBbIX YCJIOBHUAX TMOJHOLEHHOE CTaHOBJIE-
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Hue MHUKpoOOLeHO3a KHLIEYHHKA Yy AETEH MpPOMCXO-
IUT B GoJiee Mo3aHUE CPOKH, U B YCIOBHUAX MPOMBILL-
JIEHHOTO ropoja 3TOT MEepHOJ COOTHOCUTCA C 8-Me-
CAYHBIM BO3pacToM pebeHka.

Muxpobuonozuueckuil neuzagxc npu KUULEYHOM
Oucbaxmepuose y NeTeil, NPOXKMUBAIOILHUX B TOPOIE C
BHICOKUM YPOBHEM TEXHOT€HHOTO 3arpA3HEHUs.
OueHka pe3yabTaToB 6AKTEPUOJOTHYECKHUX HCCIIENO-
BaHUil OCHOBBIBAJaChb Ha COBPEMEHHBIX MpEACTaBIIE-
HUSAX O (PM3MOJOTHUHBIX COOTHOLIEHHUAX DPA3JIMYHBIX
BUIOB HOpManbHOH MuKpodnopsl kuweuHuka [10].
Bce o6cnenyemble neTH Mo creneHam aucbakrepuosa
(D1-D4) paspenunuch TakuM obpazom (tabi. 1), uto
¢ 2y6uo30oM (HHU3NONOTHUHBIM COCTABOM MHKpOQIIO-
pbl — HOpMa) okazanoch Bcero 8% nereil. Hanbonb-
WK ynenbHbIi BEC COCTaBUIM I€TH ¢ AHCOAKTEpHO-
30M 3-if crenenu (okojo 52%), T.e. ¢ aepUUUTOM
“IpY»,KeCTBEHHOH MHUKPO(IOpbl U HAIHYHEM YCJIOB-
HO-natoreHHoi Mukpoduopsl (YIIM).

Tabnuua 1.
Coomuouwenue paznuunslx cmeneneti oucbakmepuosa
cpeou obenedosantnulx oemeti 2. Mpkymceka

CreneHb aucbakreprosa % cnyuyaeB (M+m)
D1 12,09+2,42
D2 15,38+2,76
D3 51,65+3,70
D4 12,64+2,46
Dy6uo03 KuLIeYHHKA 8,24+2,04

HanbHedwuil aHanu3 marepuana, noxasasa, 4TO
NMpH KOJIMYECTBEHHOM coaepkaHuu Oudunodnaopsl
Huxe HopMbl (Ig KOE/r<8) nannuune YIIM B 3Hauu-
MbIX KOJIMYECTBaX BbIABIANOCH B 62% (St. aureus)
cayuyaeB U B 59% (anomanbsHoit E. coli). IIpu ontu-
MaJIbHOM e YMCJIEHHOM coaepxaHuu oudunoduopsl
(g KOE/r>8) conepxaHnue St. aureus B 3THOJIOrHYeE-
CKH 3HaUMMBIX KOJIMUECTBAX peructpuponancs B 38%
cayyaes, a aHomanbHoi E.coli — 40%. Takum obpa-
30M, Habonanach 3aBUCUMOCTb MEXAY YPOBHEM 00-
CeMeHEeHHOCTH 3HTepobakTepusamMu, St. aureus, aHO-
MajibHOH KMIIEYHOH Mnajoykoi v comepxaHueM Ou-
¢bunodnops! B kuweuHuke nereil. Ewe pas noarsep-
’KJAAeTCAd TEHAEHUMSA, OTMEUYEHHAs MHOTOUYHCIIEHHBIMHU
McclleJOBaHUAMU O HOPMAJIM3YIOLIEM BJIUSHUKM Ou-
¢unobakrepuii Ha MUKPOOOLIEHO3.

Obpaian Ha cebs BHUMaHHE BbICOKHH MPOLIEHT
aeteil (okono 40%), y KOTOpBLIX MpU HOpPMalbHOM
KOJINYECTBEHHOM COAEpKaHUK OudunodbakTepuii Bbl-
npenanack YIIM B IHAarHOCTH4YECKH 3HAYMMOM KOJIH-
yectBe. [loaToMy ocoOblit MHTEpec npeacrasisna
OlIEHKA -aHTarOHMCTHYECKUX CBOWCTB ayTOLITAMMOB
O6udunobakrepuii mo otHoweHuto x YIIM.

Kak Buaum (tabn.2), u3z 182 ayrowrammoB 6u-
¢dunobakrepuii Tonbko 1% obnagan BbICOKOMH aHTa-
TOHUCTHUYECKOH aKTMBHOCTBIO MO OTHOLICHUIO K 3Ta-
JoHHomy wTamMmy St. aureus 209 (30Ha 3amepKku
pocta oT 10MM U BbILLE).



Tabnuua 2.
Anmazonucmuueckue ceoiicmea aymowmammos ou-
¢uoobaxkmepuii k YIIM *

KynsTypa 30Ha 3a/iepKku pocta (MM)**
P 0 [ 05 [ 510 |10wseme

St.aureus 209 16 114 50 2

OI1K028 12 90 79 1

ayToIITaMM

VIIM 18 136 26 2

[Mpumeyanus: * — uccnenosaro 182 ayromramma; ** — co-
rJ1aCHO MHCTPYKLMH MO OLEHKE AHTAaTOHUCTUYECKHUX
CBOMCTB Mpou3BOAcTBeHHOTO WTamMma Bif. bifidum, 3a-
ZIep)KKa pocTa No/KHA ObITh He MeHee 10 MMm.

Ecnu xe cpaBHHMBaTb JaHHbBIE B JBYX MpPaBBIX KO-
JIOHKAX, MO 30HaM 3alepXKKH pocTa OT 5 MM H BBHIIIE,
TO MOXHO 3aMETHUTb, YTO OOLIMI MPOUEHT ayToll-
TaMMOB OudunobakTepuii co CpeAHUMHU U BICOKUMHU
AHTaroOHUCTHYECKMMH CBOMCTBAMM MO OTHOILIEHHIO K
onHOMY u3 ayToluTaMMOB YIIM 3HauuTENBHO HUXKeE
(okosi0o 15%) aHaJOrHYHOro nokasaTess Mo OTHOoLle-
HUIO K 3TaJIOHHOMY lITamMMy St. aureus (okono 28%).
Takum oGpa3oM, MokaszaHo, YyTo y OOJIBLIMHCTBA H€-
Tel panHero Bo3pacta (51,6%) ¢ TaKUMH CUMNTOMAa-
MM B aHaMHe3e, KaKk HeyCTOW4YMBOCTb CTyJa, AMATE3,
MHKpPOOHOJIOTHYECKH OTMeHalICs KMIIEYHbIH aucbak-
Tepuo3 3-i crenenn (D3); Toabko y 8% U3 HUX cO-
CTOSIHME KHILEYHHKA MO0 MHKPOOHOJIOTHUECKHM Xa-
paKTepUCTHKaM MOXHO ObIJIO OLEHUTH Kak 3y0uo3.
[Toutn 90% ayrowtammoB Sudunobakrepuit obna-
Jalu HU3KOW aHTaroHUCTHYECKOW aKTHBHOCTBIO 1O
oTHoweHUO kK YIIM.

Hexomopvle ummynonoeuveckue acnexmsl Ku-
weynvlx Oucbakmepuosog (B NOpsJIKe JUCKYCCHH).
HecMoTpsi Ha MHOTOYHCJIEHHbIE MCCIEA0BAaHUS TIPO-
61eM MUKpOOOLIEHO30B Y€JOBEKAa, MHOTUE MEXAHU3-
MBI, JIE)KALIUE B OCHOBE Hab/I0JaEMbIX B3aMMOOTHO-
LIEeHNH Mexay cUMOUOHTHON Mukpodopoi u opra-
HU3MOM UYEJIOBEKA, OCTAIOTCS MO-MPEXHEMY Hepac-
KpbIThIMH. OCOGEHHO 3TO KacaeTcs OpraHusma pe-
feHka, NoCKOJIbKY Bech (YU3HONOrUUHBII MUKPOOHBII
NOTEHUMAN 3aKjiaJblBAa€TCs B TIEPBblIE MI'HOBEHbS
KHM3HU. M3yueHHe MUKPOOHON 3KOJNIOrUM 4esloBeKa B
HOpME M NaTOJIOTHU B HacTosllee BpeMs Npeaycmar-
pHUBaET HEOOXOAMMOCTh MPUHLMIUANBHO HOBBIX MOJI-
XOJO0B K M3YyYEHHIO B3aUMOCBA3W MEXIY aHTHIEHHbI-
MU CTUMYJIaMU MUKPOOHBIX 3KOCHCTEM W peryisuueil
MMH IHHAMHUYECKOTO PAaBHOBECHS HMMYHHOIO rOMEOo-
cTasa.

Hccnenosanus, nocesiueHHble npobieMe KHlleH-
HBIX MHUKpPOOOLIEHO30B, Kak MpaBuio, Majo 3aTpard-
BalOT CTOPOHY MHTHUMHbBIX OTHOIIEHUI CUMOHOHTHOM
MHUKDPOQIIOpbl KHLIEYHUKA C UMMYHHOU CUCHEMOT
maxkpoopeanusma. B cpopmynupoBaHHOit HamMu paHee
KOHLENUUU 3TOH npobaemsl [12], Mbl roBOpUIH, UTO
B OCHOBE HapyIEHUH B3aMUMOOTHOIUEHUH MEXIY
MaKpOOPraHMu3MOM M €ro CHMMOHOHTHOH Mukpodo-
poii, MOXeET ObITh MPHUMHA, CBA3AHHAA C HAPYLIEHHU-
€M MEXaHu3Ma monepanmHocmy UMMYHHON CUCTEMBI
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OpraHu3Ma Mo OTHOIIEHWIO K AOMHHAHTHBIM Npen-
CTaBUTENAM cumMOUOHMHOU mukpogaope (B OCHOB-
HOM — K Oudumo- u nakrobakrepusm). Hekoropsie
ucciIe]oBaTeNId KOCBEHHO KacajHChb 3TOH CTOPOHBI
npobnemsl [1,2], HO ACHOCTH 10 CUX MOpP HET. AHaJo-
THI0 MOXHO MPOBECTH M € PAAOM paboT MO U3YyUEHHIO
AHTU3HIOTOKCUYECKOT0 UMMYHHUTETA, TA€ MOAYEPKH-
BaeTCAd, 4TO I NPUBEAEHUS “UMMYHHOH CHCTEMbI B
pabouee COCTOSHHE OMPEAENAIOLIYIO pOJb WUrpaloT
n03bl M KayecTBO aHTuUreHoB” [13,20]. Bo3Hukaer
BONPOC, NMO4YEeMy B OJHHX CIy4asX UMMYHHas CHCTe-
Ma Mo OTHOLIEHHIO K MHUKpoopraHusmam “paboTaet
no npaBunaM” (CUHTE3 aHTUTEN), B APYTUX — TEpMHU-
Ma (TOJEpPaHTHOCTL). Peub HIET 0 10CTaTOUHO BbICO-
KHX COJepXKaHUAX aHTUTENl B KPOBH, KOTOpbIE CIO-
COOHBI OLLYTHMO BJIUSITh HA MUKPOOPraHU3MBI.

B pabote cTosina 3ajgaya OUEHHUTb COJEPXKAHHUE
AHTUTEN K OOIIMM aHTHreHaM AOMMHAHTHOH MHKpO-
¢daopbl kuweyHUKa, Oudugo- U JakrodakTepUaM, B
KpPOBH Y HOBOPOX/JEHHbIX AeTeH U UX MaTepeil ¢ TeM,
4yT0OB! B AaNbHEMLIEM MPOCIEIUTh B TMHAMHUKE CTa-
HOBJIEHHE Yy JeTell MUKpoOoleHo3a kulleuHuka. Bee-
ro ObLIO Mccaen0BaHO 152 CbIBOPOTKH HOBOPOXAEH-
HbIX HA HAJIMYHE Yy HUX HOPMAJbLHBIX aHTUTEN K Ou-
¢uno-, nakrobakrepusam: u3 HUX 40 map CbIBOPOTOK
B3ATO OJHOBPEMEHHO Yy HOBOPOXAEHHBIX (MYMOBHH-
Has kpoBb) W ux Martepeii. B PIICA ¢ nomounsio
3PUTPOUMTAPHBIX JHAarHOCTUKYMOB BbISIBJIEH LINPO-
KAH AMana3oH COJEpKaHHUs aHTUTEN KO BCEM H3Y-
yaeMbIM GakTepuanbHbiM aHTUreHam: ot 0 mo 1:512.
Oxkono 10% uccnenoBaHHbIX CHIBOPOTOK KPOBU HMe-
JU - BLICOKME THUTPbl HOPMAJIBHBIX aHTHTEN K
OTpeIegeMbIM aHTUTEHAM.

OcobeHHO MHTepecHbIM OKa3aloch HabJIOAEHHE,
KOTOPOMY Mbl MOKa HE TOTOBbI JaTh MOJHOLEHHOTO
oObsicnenus. [Ipu ananuse coiaepxaHud aHTHUTEN B
MapHbIX CbIBOPOTKAaX, MaTb HOBOPOXIEHHBI
(puc.1), mpocaexuBanacy onpeaejcHHas 3aKkoHoMep-
HOCTB: y MaTepell ¢ HU3KUMU U CPEIHUMHU THTpPAMU
aHTUTEN K NakTo- U Oudugodakrepusm (1-4 nor. en.
C 1Aarom pa3BeleHHUsa —2) pOAUIUCH AETH C BICOKUMH
IS HOPMaJIbHbIX aHTUTEN TUTpaMmu (7-6 Jor. en.); oT
MaTepei co cpeAHUMH JH0O0 BbICOKMMH THTPAMU aH-
TUTEN — AETH € OJIM3KUMH K TAKOBBIM MaTEpH.

M ecnanm nociaenHue naHHble — GoJiee-MeHee Jio-
THYHBI, TO OYEMY B MEPBOM Cilyyae y aetell coaep-
’KAHUE AHTUTEJ B MYNOBUHHOH KPOBH BbIllE, YeM Y
MaTepH — HE COBCEM ACHO. XOTH BO3MOXHO W OT-
TonkHyThest oT paborel JI.M. Paiixepa (1998), rae
uHTepnpetupyercs HaOmoaenne M.T. Magistrus
(1987), o ToM, uTO aHTHOaKTEpHaNbHAsS AKTUBHOCTD
MOHOHYKJIEAPOB HOBOPOXJEHHOTO MO OTHOILEHHIO K
CajibMOHENJIaM 0Ka3ajach BbIIIE, YEM Yy B3POCIOro
nouopa. IlpeanaraioTcs o0bAcHEHHE, UTO TpaHchOp-
MHMPOBAHHBIE KAaKUM-TO 00pa3oM KJIeTKaMH MaTepH
aHTUTEHHbIE CyOCTaHLIMM, Monajaloliue yepes Iia-
LUEHTY, MOTYT HEMOCPEACTBEHHO aKTUBUPOBATH JIUM-
¢dbounaHsle KJIETKH pebeHka.

ECTeCTBEHHO, 4TO 3TH MCCNEJOBaHUSA TpedyroT
NPONOJKEHHUSA, TaKxke OyAyT NpoAo/hKeHbl Habsroae-
HHUsA 3a CTaHOBJIIEHWEM MHUKpoboueHo3a y meTeif,
MMEIOIUMX TIPH POXKJIEHUHU BBICOKHE TUTPBI MPOTHBO-



Puc.1. YpoBeHb aHTHUTEN K NTaKTOGAKTEPHSIM B KDOBH HOBOPOXIEHHbIX B 3aBUCUMOCTH OT UX copxkanus y matepu (B PIIIA)

MHMKpOOHBIX aHTUTENl K aHTHreHaM CHUMOUOHTHOM
MHUKpOQIIOpHI.

C TeHIeHUMEH HEYKJIOHHOTO pOCTa KHIIEYHBIX
AUcOaKTepUO30B, 0COOEHHO y NeTeH, eCTECTBEHHbBIM
napajjiejibHbIM KypcOM BO3pacTaeT MpaKTHKa HX
KOMIUIEKCHOH MpodunakTuku 1 koppekuun [3,7,11].
CnenyeT OTMETUTb, UTO OTHOLUEHHE CMELHATUCTOB K
NPUMEHEHHUIO TaK Ha3blBaeMbIX NMPOOUOTHKOB B KOM-
TJIEKCHOH Tepanuu KHLIEUHBIX AUCOaKTepHO30B He-
oHO3HayHO. CyLIECTBYIOT IOJIAPHbIE MHEHHMA Ha
3TOT CYeT: OT 0100peHUs A0 MOJIHOrO OTpUUaHUA [7,
8,9,15,17]. CpszaHO 3TO, CKOpEE BCEro C HEMOJHBbIM
MOHMMAHUEM TOTO, kak BeAyT cebd 9yOMOTHKH B KH-
IIEYHUKE, HEACEH UX MEeXaHu3M aeicTBus. EcTb Ha-
6moneHns o0 aaresun B KHULIEYHHKE MCMOJIb3YEMBIX
MHUKpOOOB-3yOMOTHKOB MocJie kypca Jieuenus [3].

OnHako, Apyrue aBTOpPbl CUUTAIOT, YTO HCKYCCT-
BEHHOTO 3aCEJIEHUs LITaMMaMH MHUKpoOOB-2yOHOTH-
KOB HE NPOUCXOAUT: Mocie MpeKpalleHus Kypca Jie-
4YeHUA OHW MOCTENEeHHO ‘BbIMBIBAIOTCA” U3 OpraHMU3-
ma [8]. C aBTOpOoM MnocjieiHero MHEHUs MOXHO CO-
TJaCHTbCS, MOCKOJbKY B pAAE 3KCMEPUMEHTANbHbIX
UCCIIEJOBAHUAX C MOMOILLBIO MJIa3MUAHOIO NPOQHIIH-
poBaHUA akTOOAKTEpUt HOBOPOXKIEHHBIX MOPOCAT U
CaMKH T0Ka3aHO, YTO Ha CaHTbl CIM3UCTOrO SMUTEHUSA
KHMLIEYHHUKA CadATCa CTPOTO FEHETHUYECKH AETEpMH-
HUPOBAHHbBIE K HUM IUIa3MUAHbIE THIIbI JlaKTOOaKTe-
puit. IIpy 5TOM NOMHMHAHTHBIM MIa3MHUIHBIM BapHaH-
TOM Y HOBOPOJXAEHHBIX SABJSIETCA OJMH M3 MATEPUH-
CKHX BapMaHTOB, HO HE TOT, KOTOpPbLIA Nnpeobnanan y
Hee [19]. Takum oOpa3om, cTaHOBUTCH OOBACHUMA
HEBO3MOXHOCTb MOJIHOLUEHHOH aAre3ny 4yKepoaHo-
ro wramma 0akTepuii-3yOHOTHKOB.

Kpome Toro, npeanonaraem, BO3MOXEH, U Ipyroi
MEXaHHM3M 4aCTUYHOTO OTTOPXKEHHUA CBOMX LITAMMOB,
ayTOWITaMMOB. Mbl MoJjlaraem, 4To €Cliu NPU poxJe-
HUHM HE MPOU30LIO MOJHOLEHHOTO (U3HOJOTHUHOTO
3acesIEHUA KULIeYHUka peOeHKa NOCTAaTOYHBIM KOJH-
4eCTBOM “IIPYKECTBEHHOI” MUKpO(IOpbI, UMMYHHas
cvcTeMa TyT € pearupyeT Ha 3TO HE Pa3BUTHEM HUM-
MYHOJIOTMUYECKOH TojiepaHTHOCTH. M B TakoM ciyvae
0ObIUHBIE COCOObl KOPPEKLHH HEe NMPUBOLAT K 3ace-
JICHUI0 KHIUEYHHUKA [OJIHOUEHHON [pPYXKECTBEHHOM
MHUKpPO(}IIOPOH, MOCKONLKY UMMYHHasi cUcTeMa OyaeT
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€CTeCTBEHHbIM 00pa3oM pearnpoBaTb Ha HUX, MyTeM

BbIpaboTKM aHTHTEN. B monb3y nmocnenHero yreep-

KAEHUA, €CTbh JOCTATOYHOE KOJIMYECTBO HCCIEO0Ba-

HUH, KacaloWuXca BO3JAEHCTBUA CbIBOPOTOYHBIX aH-

Tuten Ha E. coli, B TOM uMclie ¥ NpesIoKEHHs 1O Mo-

BOAY pa3paboTOK aHTHAATe3MBHBIX BakUWH [16,18].

[TonoGHad uMMyHONOrMUecKkas OLEHKa COCTOAHUS

MaKpoopraHusma npH YCTOHYMBOM KHIIEUHOM JMC-

6akTepro3e OOBACHAET TaKkyl 3MMNUPUYECKH MOA0O-

paHHYIO NpOQUIAKTUKY KHLIEUHOTO AMcOaKkTepHo3a,

KaK HacblllleHHe MAaTepUHCKOTO OpraHu3mMa MHUKpoba-

MU-3yOMOTHKAaMU BIUIOTh 10 POJOB W B NepBble THU

nocne ponoB (0cobeHHO B TeX cilydasX, KOrja y Ma-

Tepu UMeeTcs pUcK pa3BuTHs aucbaxrepuosa). Toraa

OpraHu3M HOBOPOXJEHHOIO B TMEpBbIE JHU TMOCie

pOKIEHNA, KOTa €lle MOXHO pa3BUTbh KIMMYHOJIOTH-

YECKYI0 TOJIEPAHTHOCTb, CTOJNKHETCA C JOCTATOUHBIM

KOJIMYECTBOM TEHETHYECKH 4YXePOoAHOH HHpopma-

UMU B “BUIE” APYKECTBEHHO KHLIEHHOH MUKpodo-

pbl, 4TO MOBJIEYET 3a COOOH CTAHOBJIEHHE MOJTHOLEH-

HOTO MUKpobOoLEHO3a.

BriBOIBI:

e BbisfiBJIeHA TEHIAEHLUHUS JKOTFEHHOCTH KHUILIEUHOro
aucbakTepuosa y deTel, NpoxKUBaIOLINX B pailoHax
ropoja C pa3iMYHbIMM TMTHEHUYECKUMH XapakTe-
pUCTHKaMU U OOCNYXHBAEMbIX OTIAENBHBIMH JIET-
CKMMH MONUKIUHUKAMMU;

* YCTaHOBJIEHO, YTO B COBPEMEHHBIX YCJOBHMAX MpU
NPOXHMBAHUM B KPYIHOM MPOMBILIJIEHHOM Tropoje

CTaHOB/EHHE (HU3MOJOrMUHOrO  MHKpoOOLEHO3a
KUIIEYHUKA Yy JAeTed MPOUCXOAHT K 8-MECAUYHOMY
BO3pacTy;

eV nereit ¢ auchyHKuMe KUIWIEYHUKA MUKPOOHOJIO0-
THYeCKU BbIABJIEH BbICOKHH ypoBeHb aucbakTepuo-
30B 3-it 1 4-i1 crenenu (6onee 60%);

*Y 9-t u3 10-Tn 06caenyemMBbIX IeTel ayTOWTAMMBbI
Oudunobaktepnii MMENM HHU3KYIO aHTaroOHHCTHYE-
CKYI0 aKTHUBHOCTb K YC/IOBHO-NAaTOr€HHOH MHUKpO-
dyrope KulIeYHUKa;

*YCTaHOBJIEHO OTCYTCTBHE MNpPSAMONH 3aBUCUMOCTH
MEXIY YpPOBHAMM 0OOIWKX aHTUTEN K OHpUmo- W
NAaKTOOAKTEPUAM B KPOBH HOBOPOXJAEHHBIX M HX
MmaTtepei.
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(Poccusa. Hpkyrck. ['ocynapCTBEHHbIH MEAMUMHCKUHA YHUBEpPCHUTET, pekTop — akaa. MTA u AH BII
A.A. Maitbopoaa, MHCTUTYT 3NUAEMHUONIOTHH U MUKPOOHOIOrMH HAYYHOTO LIEHTPAa MEAULIMHCKOM 3KOJIOTHH
BCHL CO PAMH, nupekrtop — ui. kopp. PAMH npo¢. B.1O. 3106uH)

Pesome. ABTopamu 6Gbinio NpoBEAEHO M3yvyeHMe MMMYyHHoro oTteeTa npu OPBW y peTelt, npoxu-
BaOLWMX B KPYMHbIX MPOMbILWIEHHbIX LieHTpax BocTtoyHon Cubupu — ropogax Upkytcke n AHrapcke.
Bcero 6bino o6cnenosaHo 98 6onbHbIX, cTaTUCTMYECKaa o6paboTka maTepmana NpoBoaMnNach C no-
MOLLbIO UTEPALIMOHHOIO KNacTePHOro aHanusa.

Mpu nccnepoBaHUM UMMYHHOTPaMM AeTeln U3 panioHoB UpKyTcka € pa3nuyHbiM YPOBHEM TEXHO-
reHHOro 3arpsisHeHMs aTtMocdepHOro Bo3ayxa B Nepuoj, pa3BepHYTON kKnuHu4eckon kaptuisl OPBU
NONy4yeHo 2 pasHblX TMUNa UMMYHHOIo oTBeTa. [1epBbifi TUN BLISBMANCS Y XUTeNen panoHoB C MeHee
WHTEHCUBHLIM YPOBHEM TEXHOFE€HHOTO 3arpA3HEHUN N XapakTepu3oBancs BbICOKMM ypoBHEM T-num-
hounToB, UX XENMNEPHOW U CYNPECCOPHO-KUNNEepHou cybnonynauuun, a Tak e HaTypanbHbIX Kunne-
pos. [MokasaTenu rymopanbHOro UMMyHUTETa — KONMYECTBO B-NMMdOUNTOB U UMMYHOrNoBYNnHOB,
6bINY 4OCTATOYHO BbLICOKW. BTOpOW TN MMMYHHOrO oTBETa BCTpPEYancs, B OCHOBHOM, B 3Konoruye-
CKM HebnarononyyHbIx paoHax u xapakTepu3oBancs yMeHbLIEHNEM KONMYECTBA TOTaNbHbIX U aKTU-
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BUPOBaHHbLIX T-NMUMMOLUTOB, UX CYNPECCOPHO-KUNNEPHON N XENMnepHon cybnonynsauumn, ymeHoiue-
Huem konuyectsa NK-knertok. MokasaTtenu rymopanbHOro uMMyHuTeTa (yposeHb B-numdountos n
UMMYHOrNoGynNMHOB) Takxke Gbifl CHWXEH M0 CpaBHEHWIO C AeTbMU u3 6onee GnarononyyHsix pan-
OHOB. OTO yrHeTeHNe UMMYHHOI peakumMu OTMevanoch kak y geTei U3 akonormyeckn Hebnaromnonyu-
HblX palloHoB ropoaa MpkyTcka, Tak ny ageTen ns ropoga AHrapcka.

B nurepaType uMeeTcs N10CTaTOYHOE KOJHYECTBO
JKCMEPUMEHTANbHBIX HCCIIENOBaHHU, BBISABIAOIINX
BJIUSIHUE TEXHOTEHHBIX 3arpA3HUTENIed Ha HMMYH-
nyto cuctemy (J.F. Albright, R.A. Goldstein, 1996;
B.I1. BaBunosa c coasT., 1998).

HekoTopble aBTOpBI CUHMTAIOT, 4YTO H3MEHEHHE
KIMHUYECKON CUMMTOMATHKH PECNUpaTOpHBIX 3a60-
JeBaHUil, acCOLLMUPOBAHHOE C aTMOC(EPHBIM 3arpss-
HEHHEM, MOXET ObITb CBA3AHO HE CTOJBKO C MTOBPEX-
JAOUINM AeHCTBHEM 3arps3HUTENS Ha AbIXaTe/bHBIN
3NMUTENUH, CKOJIBKO C YrHeTEeHHEM MECTHBIX (haKTo-
poB 3amuThl (M.K. Selgrade, 1997). Tak B 3kcnepu-
MeHTe ObII0 MOKa3aHO CHUXEHHUE MPOLYKLUMH HHTEP-
JeliKkMHa 2 aJbBEOJIAPHBIM 3MHTEIHEM, 3apaKEHHBIM
pecnupaTopHO-CHHUMTHANBHBIM BHPYCOM, TIpH BO3-
neiicteuu Ha Hero NO,. (S. Becker, J.M. Soukup,
1999).

MaTepuan bl U ME€TO/bl

Hamu 6bIn10 npoBeneHO H3ydyeHHE HMMYHHOTO
OTBeTa [eTeil, FOCMUTAIN3UPOBAHHBIX C JMArHO30M
“ocTpas pecnupatopHas BUpycHas HH(eKUHa”, KOTo-
pble MpPOXKHMBajdW B ABYX KPYMHBIX ropogax BocTou-
Hoit Cubupu — roponax Mpkyrcke u Anrapcke. Cpe-
AU BENYLUMX 3arps3HHTesneil AHrapcka clneayeT Ha-
3BaTb YIJIEBOAOPOJBI, aMMHBI, OKCHJ . yrjepona,
Nblib, cepoBojgopon, ¢perHonsl, Gropunel, 6eHs(a)nu-
peH, IMOKCHA a30Ta, aMMHaK, HUTPO3aMUHbI U JpY-
rve. OCHOBHBIMH HMCTOYHHKAMH 3arps3HeHHs aTMO-
chepHOro BoO3dyxa ropoja ABJIANOTCS NpEeANpPUATHS
HedpTexMMHUECKOH NPOMBILIIEHHOCTH.

I'opon UpkyTck, Tak xe kak ¥ AHrapck, BXOAWT B
cnucok roponoB Poccuiickoit Peaepaumn ¢ Hau-
OonblIMM YpOBHEM 3arps3HeHUs aTMoc(epHOro BO3-
ayxa. OCHOBHBIMH MCTOYHHKAMH 3TOTO 3arpA3HEHUs
ABJAIOTCA MNPEANpPUATHS TEIUIOIHEPTEeTUKH U aBTO-
TpaHCHopT. Beaywue 3arps3HuTen aTMOC(EpPHOTO
Bo3ayxa B MpkyTcke: TBepable 4acTHLbI (MbUIb), AH-
OKCHI Cepbl, OKCUJ Yriepoaa, OKCHAbl a30Ta, yrije-
BOJLOpO/AbI, OEH3UH, TONYON, aMMHaK, PTOPUCTbIE CO-
€AMHEHUS, KCUJIOJ, aLeTOH.

CyMMapHBbIil YpOBEHb 3arpsA3HsIIOLIMX BELIECTB B
AHrapcke npesblinaeT TakoBod B HpkyTcke B 2,5-
3 pa3a. B cBorw ouepean, Ha TeppuTOopuM HMpkyTcka
3arpA3HAKILME BELIECTBA B aTMOC(eEepHOM BO3IYXE
pacnpenenaeHsl HEpaBHOMEPHO, T.€. UMEIOTCA paloHbI
€ BBICOKHM M HU3KHM YPOBHEM 3arpsa3HeHus.

Bcero 6bi1o obcnenosanHo 98 nereit, u3 uux 76
NOCTOAHHO TpoxkuBanu B r. Hpkyrcke u 22 — B
r. Anrapcke. Kposb 1ana uccnenosanus 3abupanu B
nepuoa pasrapa OPBU (Ha 4-6 neHb oT Hauana 3abo-
JIEBaHUSA).

TecTsbl, UCMOb3OBAHHBIE NS OLIEHKH UMMYHHOTO
oteeta OonbHbix OPBH, Bxmouanu B cebs ompene-
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JIEHWE CleNYIOLUX MoKa3aTesel: abcoNnoTHOE KOJH-
YeCcTBO JIEHKOLUUTOB, 303MHOGUIOB, HeiTpoduIOoB,
JTUM(pOLMTOB, MOHOLIMTOB, OMNpPEAEIEHHE KOJIMYECT-
BeHHoro coctaBa T-, B- u O-numdouunTos, cynomy-
nsuuii T-kaetok (Metonsl E- u EAC-po3seTkoo6paso-
BaHUS, OMNpeAe]eHHE TEOQUINHUYBCTBUTENbHBIX U
TeOQUIMHPE3IUCTEHTHBIX JIMMPOUHUTOB B TecTe E-
POK); onpenenenue comepx aHuss UMMYHOTJIOOYIH-
HoB M, G 1 A MeTOI0M HUMMYHO(EPMEHTHOTO aHa-
nu3a; OMNpeje/icHUEe KOMIUIEMEHTApHOH aKTHBHOCTH
CBIBOPOTKH, ONpelesieHne ¢arounTapHoid aKkTUBHO-
CTH HEHTPOQHUIOB W CTENEHU 3aBEpPLIEHHOCTH (aro-
uutoza (HCT-tecT); omnpeneneHue KOHLEHTPaALHUK
UMMYHHBIX KommiekcoB. Kpome Ttoro, y nerei u3
HpkyTcka NpoBOAMIIOCH ONpeneeHHe cybnonmyasauui
T-nuMboUNTOB METOOM MOHOKJIOHAIBHBIX AHTHTEIL.
B kauecTBe HOPMAaTHBOB OBLIM HMCMOJIB30BAHBI MOKa-
3aTenM, ycTaHOBJIEHHble 1 Aeteit MpkyTtckoit 06-
nactu (b.B. ['oponuckuit, 1996).

CrarucTtuueckast o6paboTka matepuasna MpoBOIH-
Jach € MOMOILUBI0 UTEPALMOHHOIO KJIaCTEPHOro aHa-
Jm3a. OTOT METOJ NMPUMEHEH B CBA3M C TEM, YTO YHC-
10 HabnroaeHWi ObLIO OrpaHHYEHO, @ KOJIHMYECTBO
M3y4yaeMbIX MPHU3HAKOB — BEJHKO. I rpynnupoBKH
NAHHBIX Hcnojdb3oBancs metoa Mak-Kuna (k-cpen-
Hux). IlepeMeHHble npeacraBnsany coboil nokasare-
JIM, BXOJsIIME B UMMYyHOrpaMMbl 1 U 2 ypoBHs (Bcero
52 nokaszatens).

PesyabTaThl U 00cyxkaeHne

IIpy Kvcnonb30BaHUM AN KJIACTEPU3ALMM BCEX
nepeMeHHbIX 0€3 HMCKIIOUEHHS W 3aJaHHOM 4ucie
knactepoB (k=2) ObuIM NoOJlydeHbl HEpaBHO3Ha4HbIE
rpynnsl 6osbHbiXx. [lepBad rpynna Bkiatouana 21 pe-
OeHka W coctosna Ha 95,2% wu3 nerteit, NpoxuBaw-
IIMX B JKoJOorHyecku Oosiee OaromnonydHsIx paii-
oHax ropona HMpkyrcka. Bo 2 rpynny o6beAMHUINCD
55 nereit, u3 Hux B 89,1% cnyuyaeB A€TH NPOXKUBAIH
B 9KOJIOTHYECKU 3arpsA3HeHHbIX paiioHax r. MpkyTcka
u 10,9% — B Gonee “uucTteix”. OCHOBHOE pa3zjiNuyHe
MeXJly TpynnaMy 3aKII0uaoch B KOJMYECTBE KIETOK
¢ peuentopamu CDy, CDg, 3F;, CD¢, pu 3TOM OT-
MEYaNoch MOCTOBEPHOE CHHXXEHHE I3THX KIJIETOK Y
60NBHBIX M3 palOHOB C BEICOKMM YPOBHEM TEXHOTEH-
HOTO 3arpAa3HeHUs aTMOC(HEPHOTO BO3ayXa.

IMpu kjnactepusaUMy € HCNOJNL30BaHUEM BbIOO-
pPOUHBIX MOKa3aTeJeHd OBbIIM MOJNYYEHBl pPE3yJbTaThI
pa3bMBKH Ha KJIaCTepbl aHAJIOTHYHbIE NpeAblAYyLIeMY
uccienoBanuo. Tak, Mpu UCMOJIL30BAHUH B KaueCTBE
nepeMeHHBIX MokasaTeneil cybrnonynsuuit numdouu-
TOB C OTAENbHBIMHU IH(PDHEPEHUHPOBOYHBIMU AHTHUTE-
HaMH U NpPH 3aJaHHOM uuciie kiactepoB (k=2), coBo-
KyIMHOCTb CJy4aeB pa3fefujlack Ha TpPYNMbl TakUM
06pa3oM, UTO COCTaB 3TUX TPYMNM OKaszajcs MPakTH-



YeCKM WIOCHTUYHBIMU onucaHHoMYy paHee. [lepBuii
knactep (n=54) Bkaoyan B ce69 UIMMYHOTpaMMbl fie-
Tel, MPOXKUBAIOIIMX HA GONbLIMHCTBE 3arPA3HEHHBIX
Tepputopuii r. Mpkyrtcka. JleTH U3 OTHOCHUTENBLHO
“qUCcTbIX” paiiOHOB ropojaa COCTABUIIM B 3TOi rpynne
tonbko 18,5%. Bo BTopoi#l knactep (n=22) o6beau-
HWINChL HWMMYHOIpamMMbl JeTeld M3 OTHOCHTENLHO
“qUcTbIX” paloHOB ropoja. YaenbHbli Bec neTel u3
3arpA3HEHHbIX palOHOB COCTaBWI B 3TOI rpyrmre
nuib 9,1%. KnacrepHble CpeiHUE U YPOBEHDb 3HAYU-
mocTH (P) nmpencraBnens! B Tabauue 1.

AWanu3 npHBENEHHbIX NaHHBIX CBUAETEJLCTBYET,
4yTO JUIsl 3arpsA3HEHHBIX pallOHOB B LENIOM XapaKTep-
Hbl Gonee HU3KKMe YpoBHU B-nmumdounTos, T-numpo-
UMTOB M UX XENMEpPHON M CyNpecCOpHO-KWILIEPHOH
cybronynsuuii, a Tak )K€ €CTECTBEHHBIX KIETOK-KUI-
JIEpOB 1O CPaBHEHUIO C pailoHaMU, rie TEXHOreHHas
Harpyska MeHee 3HauuTeNnbHa. [[1a GONBHBIX M3 pail-
OHOB C OTHOCHTEJIbHO HEBBICOKHM YPOBHEM TEXHO-
FEHHOTrO 3arpa3HeHus aTMoc(epHOro Bo3dyXxa B Iie-
puon pasrapa OPBM xapakTepHO MOBbILIEHHE BCEX
BbILIENEPEUNCIIEHHBIX MOKa3ateneld (10 BepxHel
rpaHULibl perHOHaNbHONH HOPMBbl WU HECKOJILKO BbI-
wie HopMbl). IIpu 3TOM AOCTOBEPHOrO pa3iuyus B Be-
JHYUHE WMMYyHoperynaropHoro uHaekca (MPH) B
YKCTBIX M FPsI3HBIX pailoHax oOHapyxeHo He Oblto. B
cpentem mo r. Upkyrcky B nepuon pasrapa OPBU
OTMeuaeTcs 10CTaTouHo HU3KMK yposenb MPU (1,2+
10,1).

Tabnuua 1.
Knacmepnvie cpednue 3nauenus cybnonyasayui
T-numghoyumos

[Toka3aTenb Knactep 1 | Knacrep 2 P
CD3% 52,5 78,2 0,000
CD; 2,0 32 0,001
CD4% 36,2 66,2 0,000
CD, 1,4 3,1 0,000
CDg% 37,9 61,1 0,000
CDg 1,5 2,6 0,001
3F;% 32,5 49,6 0,000
3F; 1,4 2,3 0,010
CD, % 21,4 40,7 0,000
CDy¢ 0,8 1,6 0,001
HLA_DR% 51,8 64,8 0,005
HLA_DR 2,1 2,6 0,2(H.O)

[Ipy aHanuse ¢ HCMONBL3OBAHHEM B KauecTBE Ie-
peMeHHbIX MNokaszaTeneil UMMYHOrnoGyJIMHOB W 3a-
naHHOM k=2 Obl1M MoJyueHbl CleAyHLUMe TPYMIbl
6ONbHBIX:

e | kyjacTep: OETH M3 palilOHOB C BBICOKMM YPOBHEM
TEXHOMeHHOro 3arpszHeHus coctaBunu 88,2%, u3
“yncTeix” paitonoB — 12,8%

o2 kjacTep: AETH U3 JKOJOTHYECKH OJaromnonyqHbIX
paifoHoB ropona coctaBuau 87,5%, u3 3arpssHeH-
HbIX pailoHoB — 12,5%.

CpenHue ypoBHH UMMYHOTJI00YJNHHOB B JaHHbIX
rpynnax npeacTaBieHbl B Tabnuue 2.
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Tabnuua 2.
Knacmepueix cpednue 3Hauyenus ypogHei
UMMYHO2N00YNUHOB (2/11)

Mokasa- Knactep 1 | Knacrep 2 P
TeNnb
TeA 1,0 1,9 0,002
TgM 1,9 1,8 | 0,650 (H.I)
IgG 10,1 19,3 0,000

TakuM 00pa3oM, MOKHO BHIETH, YTO OOJbHBIE U3
9KOJIOTHUECKH 3arpsA3HeHHbIX paiiloHOB ropoja xa-
paKkTepHU3ylTCA AOCTOBEPHbIM CHHXEHHEM YpPOBHEH
IgA u IgG. JlocToBepHoil pa3Huubl B ypoBHAX IgM
BBISIBJIEHO He ObLIIO.

Yro kacaercs QarounTo3a, TO MpH kjacTepusa-
uun ¢ k=2, k=3 4 npu MCcnonb30BaHWM B KayecTBe
nepeMeHHbIX MokazaTteneil ¢garounTosa, OTUETIMBOM
pa3HUUbl MEXAY AETbMHU U3 “UUCTBIX” U “TPA3HBIX”
pailionoB He BbisiBieHO. [Ipu k=4 Oblnu BbIsSBICHDBI 2
rpynnsl 60abHBIX (2 M 7 ciydaeB), COCTOSIUHUX HC-
KIIOYUTENLHO U3 AeTed, NPOXKUBAIOLWUX B “UUCTBIX”
paitoHax. CpeaHee 3HaueHue GarouUTapHOTO MHJIEK-
ca coctasuiio 9,5 u 7,4. JIpyrue 2 rpynrbl 60JbHBIX
(29 u 35 cnyuaes) Bxawouanu B ceba kak geteil u3
“rpa3HbIX” pallOHOB, TaK U AETEH U3 IKOJOTMUYECKH
6onee uucThix. CpenHue 3HauYeHUs (aroLUTapHOro
HMHAEKca B HUX cOCTaBUIN 5,6 U 6,2 COOTBETCTBEHHO,
T.€. ObUTH OoJlee HU3KUMU. Y POBEHb 3HAYUMOCTH HY-
NeBOi rUnoTe3bl B JaHHOM cayuae coctaBun 0,2, T.e.
pasnuuus Mexmay rpynnamu Oblid HEJOCTOBEPHBIMHU.
OnHako Npu pacUIMPEeHUH YHClia MEPEMEHHBIX C HC-
nons3oBaHneM naHHbiX HCT-tecta cnoHTaHHOro W
MHIYUUPOBAHHOrO, OblN BBIAEJEH KiacTep, C BbICO-
KHUMU ToOKazaTenaMu (arouutosa, BKIKOUAOIKMI
TOJIbKO OOJIbHBIX M3 YUCTBIX PailOHOB U MPaKTUYECKU
coBnajawLuit mo BeIbOpke cllyyaeB ¢ kjiactepamu 1
M 2 W3 npeablaylero uccaenoBaHua. Takum obpa-
30M, KJacTep MOXHO CUMTAThb YCTOWYUBBLIM, UTO rO-
BOPHT O 4ETKO BbIPAKEHHOH TEHIEHUUU K yMEHbIlie-
HUIO Noka3zaTeseil harounTo3a B 3KOJOTHUECKH BoJtee
3arpsi3HEHHbIX pailoHax. Paccrosinue mexnay knacre-
poMm, rae ObuUIM coOpaHbl TONLKO OETH W3 “UHCTBIX”
paioHOB, U ABYMS APYFHMHU, Pa3HOPOIHBIMHU MO CO-
cTaBy, OblTO B 2 paza Oosblle, YEM pacCTOSHHE MEX-
Ny MOCNEHUMHU.

[TpoBeneHne CpaBHUTENBHOTO aHalW3a HMMYHHO-
ro orseta npu OPBH B roponax Hpkyrcke u Aurap-
cKe OblJIO 3aTPY/HEHO, B CBA3M C TEM, YTO [JIsi OMNpe-
JeJIeHUs KJIETOUYHBIX MNONyJssUMH U cybnonynsuuit
T-nuMdouuTOB NMPUMEHANUCH pa3Hble METOMbI, U, B
CBA3U C 3THM, CpaBHEHHE CpPENHWX 3HaueHuit abco-
JIOTHBIX BEIUYUH HE MPEACTABASIOCH BO3MOXKHBIM.
[To sTOoil nmpuunHe ObINIO MNPOBENEHO CpaBHEHHE
YJIENBHOrO BECa Pa3AUYHBIX U3MEHEHHI B UMMYHHOM
CTaTyce, KacarolUXCcs KIeTOYHOro oTBeTa (Tabin.3).

Taxum 06pazom, MOXKHO BHIETb, UTO BLICOKOJOC-
TOBEPHOE paznuune oOHapyXUBaeTcs, B OCHOBHOM, B
OTHOLICHHH CYTPECCOPHO-KMINEPHON cybnonynsunu
T-aumdouutos. ¥V nereit u3 r. AHrapcka, no cpapHe-
HUIO ¢ T. MpKyTCKOM, OTMEYaeTca CHIDKEHHWE 4ucia



60JbHBIX € BBICOKHM coOlepKaHUeM B nepudepuue-
ckoil kpoBM 3TuX kjieTok. Tunuunbli mns OPBH
numM¢poUNTO3 Tak xe valle Habmonaercs y neted u3
HpkyTcka. [ToBbliieHue conepxaHusg O-1MMEGoLUTOB
yaule BcTpeuaeTcst y neteit us r. Mpkytcka, B r. AH-
rapcke 3TOT NoKa3aTeNb HEe MOBbIIIAJICS BbILIE HOPMBI
HU B OJIHOM ciyuae. Kpome TOro, oTMe4aeTcs TeH-
JEHLMA K CHIXEHHMIO (arouuTapHoro MHAEKCa y Je-
Tell B r. AHrapcke, 6oyiee BoIpaxeHHas, 4eM y JeTeH
B I. UpkyTcke.

Tabnuua 3
KnemouHutii uMMyHHbBLI Oom8em 8 nepuode paszapa
OPBH 6 2opodax Anzapcke u Hpxkymcke (8 %)

[Toka3aTean UMMYHUTETA
[TapameTpsl
Anrapck | UpkyTck P

JumdounTos 9,145,7 |48,85,7 | P<0,001
JIumbonenus 13,6£7,3 | 3,9+2,2 H.A.
[ToBbllIeHHE
T- TN OLMTOR 31,849,9 |36,845,5| H.A.
[oBbuenne 0 17,144,3 | P<0,001
O-num¢pouunton
¥°B"““e“”e 31,849,9 |32,946,8 | H.IL.
-XeJnepoB
Crmienue 9,145,7 |10,5¢3,5 | H.IL.
T-xennepos
[ToBbllIeHUE CY-
npeccopHo-kunnep- | 9,1+5,7 | 51,3+5,7 | P<0,001
HOW cyGnonynsuuu
CHuXeHue cymnpec-
COPHO-KWJINIepHOH 72,749,5 | 2,6%1,8 | P<0,001
cybnonynsuuu
Crivkenne garoun- | 46 o, 10 5| 197446 | H.IL.
TapHOro MHIeKCa

[Ipn cpaBHEHHH TymoOpanbHOrO OTBETa AeTed B
ropojaax Mpkytcke n AHrapcke ObuU1M BBISIBJIEHBI Clle-
nywowre ocobeHHocTH (Tab.4)

Tabnuua 4
TI'ymopaneHulil uMMyHHUmMEm 8 OCMpoM
nepuooe OPBH

HNmMmyHo- [Tokasatenu UMMYHOTIO0YJIMHOB
100y aMHbI AHrapck HpkyTck P
IgA (r/n) 1,40+0,17 1,40+0,14 H.J.
IgM (r/n) 1,20+0,21 1,88+0,14 | P=0,018
IgG (r/n) | 7,18+0,53 | 13,05+0,61 | P=0,001

AHanusupysa naHHble TaOMMLbI, MOXHO BUIETHb
BbICOKOJOCTOBEPHOE CHMXKEHHE KOJMYECTBAa HMMY-
Horno6ynuHoB knaccoB M u G y nereit r. AHrapcka.
ITo ypoBHIO UMMYyHOrJI0OynIMHA A TaKOro CHIKEHUs
0TMEeYEHO He Ob10. C ITUMM JaHHBIMH COMOCTABUMBI
nauneie o Oosiee HU3KOM ypoBHe B-numdouutosy

66

neteil r. AHrapcka. YaenbHbli Bec 60JbHBIX, Y KOTO-
pbix B nepuoj pasrapa OPBH 0TMe4YEHO NOBLILIEHUE
B-numdpounToB Builie HopMbl B T. MpkyTcke cocra-
BUN 55,3+5,7%, a B . AHrapcke y BceX OONbHbIX
B-1uMQoLuTE HaAXOAWIHCH B MpPEJENaX HOPMbl MJH
naxe Ob1 HeckoJbKO cHibKeHbl (P<0,001).

Taknm 06pazoM, y AeTei, NpOXHUBAIOILIUX Ha TEP-
PUTOpUSIX C pa3lIMYHbIM YPOBHEM TEXHOTEHHOIO 3a-
rpsA3HeHus aTMocdepHOro BO3dyXa, B MEpHOA pa3-
BepHyTO knnHU4yeckoit kapTuHel OPBH nmonyueHo 2
pa3HbIX THNIAa MMMYHHOTO OTBETA.

Ilepgerii mun, XapaKTEpHBLIM 1ns XuTeneil paii-
OHOB C MEHEee MHTEHCHUBHBIM YPOBHEM TEXHOTEHHOTO
3arpsA3HeHus, Mo CYLUECTBY, SABIAJICH HOPMalbHBIM
MMMYHHbIM OTBETOM B CTafMM Pa3BEPHYTOH KJIMHHU-
yeckoit kapTuHel OPBH, onucaHHbIM B JuTEpaType
(B.K. TatoueHko, 1981). [Ins 3TOro TMNa UMMYHHOTO
oTBeTa ObL XapaKTepeH BblcOKUil ypoBeHb T-numbo-
LIMTOB, MX XEJNEpHOH M CYNPECCOPHO-KWIEpHOMH
cybnonynsunM, KOJMYECTBO HaTypalbHbIX KUJIEPOB.
ITokasaTend rymopajlbHOro MMMYHHUTETa — KOJNHMue-
cTBO B-nuMdounTOoB U1 UMMYHOTNOOYJIHHOB TaK e
OB 1OCTATOYHO BBICOKHU.

Bmopoii mun MMMYHHOTO OTBETa BCTpewvalcs, B
OCHOBHOM, B 3KOJIOTMYECKH HeOnaromonyuHbix pai-
OHaX M XapaKTepH30BaJIC YMEHbLIEHUEM KOJIUYECTBA
TOTaJbHbIX M AKTUBUPOBaHHBIX T-NMMGOLHUTOB, UX
CYynpeccCopHO-KUJUIEpHOH M XenmnepHoil cybnomyns-
uud, ymeHbuieHueM konuuectBa NK-knetok. [Toka-
3aTeNi TyMOpajibHOTO UMMYHUTETA (ypOBEHb B-num-
¢OUNTOB U UMMYHOTJIO0YJIMHOB) TakxXe OblJI CHUXKEH
N0 CPaBHEHUIO C AeTbMU M3 Gosiee 6JaronosyqHbIxX
paloHOB. DTO YrHETEHHE UMMYHHOH peakLuu OoTMe-
4anoch Kak y aeteil u3 6onpuminHcTBa paifoHos r. Mp-
KyTCKa, Tak u 'y neteil u3 Anrapcka. [Tockonbky co-
LHalIbHO-OKOHOMUUYECKHE (PakTOpbl KHM3HU JeTeit U3
Anrapcka u HpkyTcka NpMMEpPHO OAMHAKOBBI, 3Ty
0COOEHHOCTh MOXHO OOBACHUTH KOMMAEKCHBIM BO3-
JeHcTBUMEM psiga KceHobuoTukoB. B mporHocthue-
CKOM [J1aHE BaXXHO, YTO MpPHU HaNUUYUHU KJIMHUYECKOMH
KapTWHbl BOCNaJeHUss HOpMalbHbIH ypoBeHb O-, T- u
B- knerok aBnseTcs HeONAronpHUATHBIM MPU3HAKOM U
yKa3blBaeT Ha BO3MOXXHOCTh OoJiee TAKENOro Teue-
Hus 3ab60N€BaHus C Pa3BUTHUEM OCJIOXKHEHHUIA.

CnenyeT Takxe OTMETHTb, 4TO OOJBIIMHCTBO
aBTOPOB paccMaTPUBAIOT 3TH Cllyuan Kak MNpsAMoOe
NoKa3aHWe [UIs Ha3HAYeHUS HMMMYHOMOJIYJSITOPOB
(K.A. Jlebenes, U.JI. [Tousikuua, 1990).

IIpu paccMOTpEHHUH OTAENBHO TYMOpPAaJbHOTO
MMMYHHOTO OTBETa MOXHO BHUJETh, YTO NMpPH PaBHOM
CHUXEHUM B-numdouuToB B AHrapcke W 3arpsi3HeH-
HBIX paifoHax r. MpkyTcka, B nocneaHeMm 6oJsiee BbI-
paXX€eHO CHIKEHUE UMMYHOIOOYIMHOB K1accoB A u
G, Toraa kak B AHrapcke npeMMyILECTBEHHO CHUXe-
Hel G U M-UMMYHOrnoOynuHbl. Bo3mMoxHO, 3TOT
takT 06bsACHAETCS pasHbIM COCTABOM MOJUTIOTAHTOB B
UCCIIelyEMBIX TOpOAAX, U, COOTBETCTBEHHO, pa3jiuy-
HBLIM BO3JIEHiICTBHEM UX Ha OpraHu3m pebeHka.
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OBOCHOBAHHME ONTHUMAJILHOI'O BPEMEHU
BO3JENCTBUSA ISl YIIPABJEHUSI MHOEKIMOHHOWM
3ABOJEBAEMOCTBIO

E./l. Casunos.

(Poccus. UpkyTtck. MHCTHTYT 3MHAEMHUONOTUM U MUKPOOUOJIOrMU HAayYHOrO LEHTPAa MEAULIMHCKOH 3KOJI0-
run BCHL CO PAMH, nupekTtop — un. kopp. PAMH npo¢. B.1O. 3n06un)

Pe3tome. O6ocHoBbIBaeTCA NOMNoXeHne o Hawbonbllen yassMMOCTU 3NUAEMUYECKOro npouecca B
nepuoa MUHUManbHOTO NPOSIBNEHUA BHYTPUIOAOBOW W (MNK) MHOroneTHen nHgekumoHHon 3abone-
BAeMOCTU. JTa runoTesa NoATBEPXKAEHA B 3MWAEMUONOrMYECKOM IKCMEPUMEHTE Ha NpUMepe anu-
Aemuydeckoro npouecca guseHtepun. CneposaTenbHo, cTpaTernyeckue npodunakTnyeckme Mepo-
NpUATUA LOMKHbI NPUXOAUTLCA Ha Nepuoji C MUHUManbHbIMW NnokasaTtensmu nHdekumoHHon 3abo-

nesaemMoCTu.

PerynupoBanue MHQEKLHOHHON 3a001€BaEMOCTH
onpeaenseTcs BpPEMEHEM aKTHMBHOTO BO3JAEHCTBHA
npouUIaKTUYECKUX MEpONMpUATHI Ha AHHAMMKY
3MUAEMUYECKOro nmpouecca. Panee 3T MeponpuaTHa
NPOBOJAMJIUCL NPEUMYLLECTBEHHO B MEPUOJ] MOBbI-
IIEHHBIX MoKa3aTesiel 3aboeBaeMOCTH (B CE30HHBIN
nepuon). B nanbHeliliem, BHauase Ha MHTYUTUBHOM
YpOBHE, a 3aTéM Ha OCHOBE TEOPUM CaMOPErYJALUH
napasuTapHbIX cucteM [4] cpoku MpoBeAEHHUs MpO-
buUnaKTHUECKUX MEpPONPHUATUH CIBUHYJINCH HA Mpe-
ce30HHbIH nepuoa. B Hactoswem coobuieHun oboc-
HOBbIBAETCA MMOJIOKEHHUE, YTO ONTHUMAJIbHbIM BpeMe-
HeM BO3JeiCTBUA Ha 3MUAEMHUUYECKUH npoLecc ABJf-
eTcs Mepuoa MHUHUMaNbHOW MHPeKUnoHHON 3aboie-
BAEMOCTH (MEXIMUAEMUUYECKUH MEePUOa B MHOrO/ET-
Hell IMHaMMKe W Mecslbl HaUMEHbLIMX YpOBHeil 3a-
6071€BaEMOCTH B roJI0BOI IHHAMUKE).

B 0CHOBY BLIABMHYTOrO T€3MCa MOJIOXKEHbI MPUH-
LUUMbl  CaMOPEryaaunn OHOJNIOTHYECKOH CHCTEMBI,
CBA3aHHbIE C BHYTPUMONYJALHOHHBIM Pa3HOOOpa3u-
eM. BrnepBbie moa 3TUM yriiom 3peHUst Mbl paccMOT-
penan 3MUAEMUYECKUN mpouecc JUIIb B MOCHEAHHE
roasbl [15,16,18].
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Hcxons u3 BBIIEU3T0KEHHOTO, CUMTAID LIEJECO-
00pa3HbIM TNPHUBECTH TeopeTUUeckoe OOOCHOBaHUE
BbIJIBUHYTOMY TMOJIOXKEHHIO B AaHHOH paboTe.

HanomHuM, 4T0 6MOTOTUUECKUMU CUCTEMAMHU Ha-
3bIBAIOTCA  Ouoorudeckne OOBEKTbl  pasMYHOM
CJIOXHOCTH, OT KJIETOK M TkaHeil 1o OuOolLIeHO30B M
3KOCHUCTEM U jaxe Ouocdepsl B LENOM, MMEOLIME,
KaK MNpaBUJIO, HECKOJbKO YPOBHEH CTPYKTYpHO-
¢yHkUMOHanbHON opraHu3auuu. B nHauGonee obuem
BUJEC OHAa MOXET ObITh OMpejesieHa Kak cUcTeMa, CO-
JeprKallas >KHBble KOMMOHEHTBI.

Tunuuuelit npumep OGUONOrMUECKOM CHUCTEMBI —
OlHa M3 pa3HOBUAHOCTeil GUOLIEHO3a, 4 UMEHHO Na-
pasuTapHass CHCTEMa, KOTOPYIO MOXXHO OINpeAeUTb
KaK MOMmyJNsUUIO Mapa3uTa BO B3aHUMOIACHCTBUM C MO-
nynsuved cneunduyeckoro Xo3svHa M TOH YaCTbIO
cpenbl, KoTopas npeacrasiseT coboli HeobGXoaumoe
yCIOBUE MX CyulecTBOBaHUA [6]. Dnuaemuueckuit
NpoLecc ABNAETCA AUHAMUUYECKUM MPOSBJICHHEM Ma-
pa3uTapHO# CHCTeMbl U Pa3BUBAETCA Ha €€ OCHOBE B
KOMIUIEKCE C COUMANbHLIMM M MPUPOAHBIMH YCJIO-
BHUSAMM.

CucTemHuas opraHusauus, npucywas 6uonoruue-
CKHM CHCTEMaM, 06YCIIOBIMBAET OTHOCUTENBHYIO Ca-



MOCTOSITEILHOCTb pa3HbIX YPOBHEH OpraHU3aLuMH
XKHUBOTO C MPUCYLWIMMU U1 KaXAOr0 U3 HUX CIELH-
¢uueckumu ocobeHHocTamMu. OpnHako Ans  BCeX
YypOBHEH OMOJIOrMYECKUX CUCTEM XapaKTEPHbI U He-
KOTOpble 001Me CBOHCTBA, BaXKHEHIIMMHU U3 KOTOPBIX
ABJISIIOTCS Hajlu4yue OUOJOTHYECKUX PUTMOB U OHOJIO-
rMYeCcKoOro pazHoobpasus.

BuoJsiornyeckne puTMbl U PYHKIHOHUPOBaHHUE
onocHucTemM

OYHKLUHOHUPOBAHUE  OUOJIOTMYECKHUX  CHCTEM
pa3HbBIX YpOBHEH WHTErpallid BO3MOXHO JIMLIbL MpHU
YCJIOBUU MX HAaXOXOEHUs B KOJEOATENbHOM pEXHUME,
a caMu OMOpPUTMBl MNpPEACTaBIAOT COOOH YyHUBEp-
CaJlbHOE M BaXKHeiillee CBOMCTBO XKU3HMU.

SIpKUM TpUMEpPOM paccMaTPpUBAEMOTO SBJIEHUSA
CJIy’)aT CE30HHOCTb W LUMKIMYHOCTb MH(EKLHOHHOMH
3aboneBaemMocTH. [Ipuposa 3TUX PUTMOB OOBACHAET-
Csl HaJlMYHUEeM pa3HOOOpPa3HbIX MPOLECCOB, BKJIHOYAIO-
IMX FeHO- U (EHOTHUIMUYECKYI0O H3MEHUYNUBOCTb MOMY-
JLUMY Mapa3uTa ¥ X03s1MHa MoA AEeHCTBUEM NPUPOU-
HBIX M COLMANILHBIX YCJIOBHii [4]. Ce30HHOCTb M LIHK-
JIMYHOCTh — B3aMMOCBS3aHHbIE MPOLECCHI, YTO HAXO-
IUT OTpPaK€HHE B OCOOEHHOCTAX CE30HHOCTH B 3aBH-
CUMOCTH OT YPOBHsI MHOTOJIETHEl 3a00eBaeMoCTH U
HaobopoT.

Haubonee ybenurenbHbIM 0000LIEHHBIM 10Ka3a-
TEJbCTBOM JHMHAMHUYECKOH W3MEHYHUBOCTH NOMyJs-
LMY Mapa3uTta SABJSETCS HaJlM4yue 4eTbipeX (a3oBbIX
npeo6Gpa3zoBaHuii B NPOLECCE €ro caMoperynsauuu [4].
Hanuuue xe ueTblpex (a3 (4 TOUKH, He Jexallhe Ha
ONHOH MpsAMOH) MO3BOJIIET HE TOJbKO OJHO3HAYHO
ONMpeNeNIUTh CUHYCOUAANBHBIH PUTM, HO U CYIUTb O
ero napametpax [10].

Hrak, 6uonoruyeckre puTMbl, sIBJISIFOTCS OCHOBOIA
N8 MOAJEPXKaHUSA YCTOWYMBOCTH OHOJOTMYECKHX
CHCTEM U YNPaBJAIOTCS 3aLUMTHBIMH CaMOPEryJH-
pyromumMu MexaHuaMamu. [1pu otcyTcTBUM OGHONOrM-
YECKUX PHUTMOB JHAOTEHHbIE W (MJM) IK3OTEHHbIE
BO3/JeCTBUS NMpUBEJH Obl B KOHEUHOM HUTOTE OMOJIO-
IMYECKYIO CUCTEMY K pa3pyLICHHUIO.

Pa3HooOpa3ue n ycToliyuBOCTH GHOCHCTEM

M3 npucymux Bcem ypoBHsAM Jt060#H OHocHcTEMBI
HEKOTOPBIX OOLMX CBOWCTB MOMMMO OHOJOrMYECKUX
PUTMOB BakHeHLIMM sBigeTcs OGuonoruyeckoe pas-
HooOpa3ue, koTopoe, B HauboJsiee oOLIEM BUIE, MOX-
HO ONPENENUTb KaK YUCJIO M COOTHOILUEHHE JNEeMEH-
TOB Ha HaJlOPraHU3MEHHbIX YPOBHAX OpraHU3aLMH.

@opmbl 6M0JOrMUECKOTO pa3HOOOpa3us BblaeNs-
I0TCSl Ha BCEX YPOBHSAX OpraHU3aLMuM )KU3HU. MOKHO
FOBOPUTb O pa3HOOOpa3uu IeHOTHIIHYECKOM, pa3Ho-
00pa3uy XU3HEHHBIX (GOpPM, BUAOB, NMOMyJsALUU, cO-
00LIECTB U IKOCUCTEM.

Buopasznoo6pa3ue Hepa3pbIBHO CBA3aHO C TaKUM
NOHATUEM, KaK CJIOKHOCTb — YEM CJIOXHEE CTPYKTY-
pa, Tem Gousblue pazHoobpasue [3]. 3 MHOrouuncnen-
HOM JINTEpPATYpbl U3BECTHO, YTO YCTOWYUBOCTbH OHO-
CUCTEM TMOBBIIAETCS C YBEJIMYEHUEM HX CJIOXKHOCTH
1 pasHoob6pasus [8,9,13,20 u ap.]. O6 3TOM ke CBU-
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JETENbCTBYIOT OCHOBHBIE MOJIOXKEHUS, MOJYUYEHHBIE
NpU OLIEHKE YCTOWNYMBOCTH Mapa3uTapHbIX CHCTEM B
3aBUCUMOCTH OT MX cjoxHocTH [11,19]. OnHum u3
OCHOBHBIX ()aKTOpPOB, OMpeAeNAOUX YCTOHYUBOCTD
MapasuTapHBIX CHUCTEM, SBJISETCS HUX Uepapxuueckas
opraHu3auys, T.e. YCTOHUMBOCTb 3TUX CHCTEM BO3-
pacTaer ¢ ypoBHEM WX OpraHu3alMd. BaxHeHium
3JIEeMEHTOM CJIOKHOCTH Mapa3suTapHOH CUCTEMBbI CYU-
TaeTcsl TaK)Ke reTepPOreHHOCTb MOMyJsAUUi napasuTa
v Xo3siuHa [4,6].

DKOJIOrH pa3HBIX HalpaBieHWH yXe HaBHO CBs-
3bIBAlOT YCTOHYMBOCTb OMOCHCTEMBI C pa3HOOOpa3u-
eM. MHOrouucieHHble HCCleJOBaHUS CBUIETENLCT-
BYIOT O MpsMOH 3aBUCUMOCTH MEXIY Pa3BUTHEM H
pazHooOpa3uem OHoTHUeCKHX coobuwecTB. HHbIMHU
cJloBaMM, Ha MOMYJISLUMOHHOM YPOBHE MMEET MECTO
MOBBILIEHHE WJIM CHMWXeHHe OuopasHoobOpasus Ha
pa3HbIX (azax MOMyNSALUOHHOrO LUKIA (B TE4YEHUE
LUMKJIa IMHAMUKK YucieHHocTH). [Ipu aToM nuk pas-
HOOOpa3us NPUXOAMUTCH, Kak MpaBUJIO, Ha BpeMs
MaKcHMalbHOTO pa3BuTus coobuwectna [3,8,13,14,20
1 ap.]

BhILIEN3/I0)KEHHOE XOpOLIO HIIIOCTPUPYIOT pa-
6otel .M. Anewenko, E.H. BykBapesoii [1,2,], B ko-
TOpBIX paccMaTpUBalOTCA 0OlME MOAXOAbl K MOJIe-
JMpOBaHUIO pa3HooOpa3ust B ciyvallHOW cpene Ha
pa3HbIX YPOBHAX OHOJIOTHYECKOH HepapXUu. ABTOPbI
[1] BblmenstOT nBa KpalHUX THUMA CHUCTEM, KOTOpbIE
OHHU YCJIOBHO Ha3bIBAlOT CTaTHCTHYECKHMHU U CTPYK-
TypHbIMU. CTaTUCTHYECKHE CHUCTEMBI COCTOSAT W3
(yHKUMOHANbHO OAHOTUMHBIX 3JIEMEHTOB (HamNpHu-
Mep, HenojapasJelieHHas 3JeMEeHTapHash NoMmyJsaLUus),
a CTPYKTypHble 00BEAUHAIT (yHKLUMOHANBHO pas-
JIMUHBIE 3JIEMEHTBI (HanpuMmep, OMOLEHO3).

OCHOBHOI BbIBOJI aHAIM3a MOAEIH ABYX KpalHUX
THUMOB OHOJOTHYECKUX CHCTEM, CYLIECTBYHIOLIUX B
cpele co ciyyallHbIMM koJeGaHUAMM, CBUIAETENbCT-
BYET O Haluuyuu Juis oOOUX BUJOB CUCTEM 001acTH
OoNnTUMalbHOro pazHoobpasus. IIpu BeIXxoxe U3 3TOH
00/1acTH, KaKk B CTOPOHY yMEHbLIEHUS, TaK U B CTO-
pOHY yBEJIMYEHUsI, MOMyNsALUsA CTAHOBUTCA HEYCTOM-
4MBOii, CHMXKaeTcs ee 3GHEKTUBHOCTb U APYTHE KU3-
HEHHO Ba)KHbIE XapaKTEepPUCTUKHU OGuocucteMsl [1,2,7].

B cooTBeTcTBUM C BbIAEIEHHEM ABYX THMOB GHO-
CUCTEM aBTOpbI MpeasaraloT pasHooOpazveM BHYTpPHU
CTPYKTYPHOH CHUCTEMbI CUMUTaTb YHUCIO (YHKLHO-
HallbHO pa3/MUHBIX JIEMEHTOB, a MOKa3aTesieM pas-
HOOOpa3us CTaTUCTHUECKHUX CUCTEM — pacrpeseieHue
4acTOT TUIOB UX 3JIEMEHTOB.

B nocnenHeM NosjokeHUM HECOMHEHHBIH MPaKTH-
YeCKMH M TEOpeTUHECKMIl MHTepec MNpeacTaBiseT
NpesIoKEeHNE M0 OLIEHKE pa3HooOpa3us B CTaTHCTHU-
4YEeCKMX CHCTEMaxX B CBSI3M C TeM, UTO Takas cucTema
no cBoeil cytu Hanbonee 61M3Ka K MOHATUIO MOMYJIs-
LMK Mapa3uTa B Napa3suTapHoOil cUCTEME.

OO6wue nosoxkeHus o OGMOJOrMYECKOM pa3HOo00-
pasuu Haubosiee s[pKO MNPOABNAIOTCS HAa BBICOKOM
CTENEHU MHTETPALMHU )XUBOTO — OT CTPYKTYPUPOBaAH-
HOW nonynauuu u O6uoueHosa ao Guoma. OTHOCH-
TENbHO NMapa3sUTapHOH cUcTeMbl (Napa3uT — XO35HH),



Ia elle B €e MpocTeillieM BbIpaeHUHU (pocTas ABY-
uJieHHas 3aMKHyTas CHCTeMa), He MPUXOAUTCSA TOBO-
pUTb O BBICOKOM YpOBHe Ouopa3HooOpasus. OnHako
MpU 3TOM Ha Beaylllee MECTO BbICTYNAET TaKOH MeXa-
HU3M, KaK CyNnepAOMHHAHTHOCTb, T.€. 3aXBaT OTAEJIb-
HbIM BUJOM LUMPOKOIO CMEKTPa IKOJOTHYECKUX HULU
npu obeaHeHUM BUAOBOro 6OraTrcTea B Cly4ae CHHU-
XKeHus pazHooOpasus. BumoBoe pasHooOpasue, no
CyLIEeCTBY, 3aMEHAETCS BHYTPUBHUIOBLIM, T.€. B KO-
HEYHOM cueTe, YCTOWYMBOCTb 0a3UpyeTCs BCE K€ Ha
pasHooOpazuu [20]. [Ipu 3TOM 1N BHYTPHBUAOBOTO
pa3HooOpa3us He0OXOAMMBI, B YAaCTHOCTH, BHICOKas
MJIACTUYHOCTh U MU3MEHUUBOCTb. ClielyeT OTMETUTD,
4TO cpeau OMOJIOrMYEeCKUX CHUCTEM pa3HbIX YPOBHEH
OpraHM3alud MUP MUKPOOPTraHU3MOB CTOUT BHE KOH-
KYpPEHLIUH UMEHHO MO0 CBOUM BBICOKMM alanTaLlUOH-
HBIM CMIOCOOHOCTSAM.

Pa3zBuTHE SMHAEMHYeCKOro npouecca u odwue
NOAXO0ABI K yNpaB/JieHH0 HHPEKUHOHHOIH
3a00/1eBaeMOCThI0

BaxHeHWIUM BOMPOCOM s pelleHHus OoOLHMX
MOAXONOB K YCTOMYMBOCTH /060K OMOIOrHUECKOM
CUCTEMBbl fBJISETCSA BbIAICHEHHE ee Haubosiee yA3BU-
moro 3BeHa. C 3TUX MO3MLMH BECbMAa HMHTEPECHBIE
JaHHble MOJy4eHbl B paboTe MO HCCIENOBAHUIO OU-
HaMUKH pa3zHooOpa3us HaJABUIOBBIX TAKCOHOB METO-
IIOM MaTeMaTHueckoro Moaennposanus [12]. B npen-
jJaraeMoil MOMIENH JK30T€HHbIe KpPU3HUChl (BMella-
TeJIbCTBA) UMUTHPOBAJIUCH MYTEM BPEMEHHOrO YBE-
JIMYEeHUs] BEPOATHOCTH BbIMHUpaHus. [lokaszaHo, uTO
BJIMAHHE IK3OTEHHBIX KPU3MCOB Ha 3BOJIIOLUMIO MO-
JeJIbHOTO CeMelCcTBa CUJIbHO 3aBUCUT OT TOTO, B Ka-
Ko#l ¢aze PUIOreHeTHUYECKOro pa3BUTHUA HAXOIUTCH
cemeiicTBO B MOMEHT BMellaTesbeTB. B dase pacuse-
Ta WM yrnaaka 3K30T€HHbIH KPU3HUC MPHUBOAUT K BbI-
MHUpaHUI0 OoJibLiell YacTH MOAENbHBIX POAOB. DK30-
FeHHbI KpU3UC Kak Obl HakJaAblBaeTCAd Ha NpubIU-
KAOWMNACA MM YK€ HACTYNHUBIUMA IHAOTEHHbBIN
KPU3UC U 3HAYUTENBbHO ycunuBaeT ero 3dgdekr. Yacto
Mmocjie 3TOro HacTynaeT AJUTeNbHas penukToBas (da-
3a, BO BpeMs KOTOpoii cynbba MOJENbHOTO cemMeiicTBa
BO MHOIrOM 3aBHCHUT OT (pakTopa Cly4yalHOCTH, MO-
CKOJIbKY UYHCJIO pofoB Mano. Hauano perenepaumon-
HbIX MPOLIECCOB MOXET 3aAepXKHBATbCA Ha IUTMTE]b-
HblH CPOK.

B cnyuae, eciin BO31€HCTBHE 3K30T€HHOIO KPU3H-
ca NpHUXOAUTCA Ha a3y pocTa, €ro BJIUAHUE MEHEE
3ameTHo. byarojaps akTHBHO HAYyLIEMY NpouUeEcCy
9KCTEHCHBHOIN NUBEPreHLHH, KOTOPbIH B PE3YJIbTATE
4aCTHUYHOTO BbIMUPAHHUSA TOJILKO YCKOPSAETCH, NMPOUC-
XOOUT ObICTpast KOMIEHCALMs MOCIEACTBUI KpU3Hca
[12].

B paccmoTtpeHHO# paboTe, K COXaleHUIO, CUTYa-
LMs 10 OLIEHKE BJIMAHUSA 3K30ME€HHOrO KpU3Hca oTpa-
6oTaHa He Ha MUHUMalbHOH (a3e pa3BUTHI MOIEIb-
HOro cemeiicTBa, a JMIb B YCJHOBHAX, MpUOIMIKaLO-
wuxcs k Hei. OaHaKko ycTOHUHBOCTb OGHONMOrHYECKHX
CUCTEM HaNpsMYyIO CBfA3aHa ¢ pa3HooOpa3ueMm, KOTO-
poe, B CBOIO O4epelb, YMEHbLIAETCS WM YBEJIUUHBA-
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eTcs ¢ ¢as3oif momynsuuoHHoro uukia. Crenosa-
TeJIbHO, MOXKHO [0JIaraTh, 4YTO MUHUMAaJIbHOE pa3HO-
oOpa3zue OyneT COOTBETCTBOBAaTb HaUMEHbIUEH Yyc-
TONYUBOCTH.

D10 nosoxeHue obocHosan U.I'. EMenbsHoB [8]
MpU aHalM3e KaK Ce30HHOM, Tak M TOAMYHOM AMHa-
MHUKH MJOTHOCTH HacesleHUs 00LIeCTBEHHOMN MOJIEBKH
U BO3pAacTHOro pa3zHooOpasusa. ABTOP BbIABUHYI
MPUHUKMN MUHUMAJIBLHOrO pa3HooOpa3us, OCHOBHOE
M0JI0XKEHHE KOTOPOro 3aKJII0YaeTCs B TOM, 4TO Jtobas
Ouosiornyeckas CUCTeMa pPa3HOro YPOBHS HHTerpa-
LMY MOXET CYLUEeCTBOBATb MpPH YCIOBUM ONpEneseH-
HOro (MHMHHMAaJbHOI0) pa3HoOOpa3Us CBOUX KOMIIO-
HEHTOB. HMXe MHUHUMaIbHOrO YPOBHS HAXOAUTCH
KPUTHYECKUH, NOCTH)XXEHHE KOTOpOro BeneT K pas-
pyuwenuto Ouocuctembl. [loCKOJbKY DOCTHXKEHHE
KPUTHUYECKOrO YpPOBHS MPUBOAUT K HEOOpaTUMbIM
U3MEHEHUAM B OHOCHCTEME, TO NpH BO3AEHCTBUAX
9K30reHHbIX (PaKTOPOB, HAMPABJIEHHbIX HAa yMEHbLle-
HUe pa3HooOpa3us, B NEHCTBME BCTYNaIOT MPENATCT-
BYIOLIME NOCTHXKEHUIO KPUTHUECKOTO YPOBHS 3aLUUT-
Hble MEXaHU3Mbl OMOCHCTEMbBI, Ha3blBa€Mble OOBIYHO
camoperyJisLMen.

Takum 06pa3oM, BbIABHUHYTO MpPHHLHUNHATIbHOE
TMOJIOKEHHE O TOM, UTO Ouosoruyeckas cucrema, Ha-
xonsuascs B kojiebaTeNbHOM pexume (a kak ObLIo
Nnoka3aHo BbllIe, JOOOH OMOCHUCTEME MpUCYLIE ITO
CBOICTBO), Haubosiee ys3BUMa B MOMEHT MaKCH-
ManbHOro crnaga Ouosoruueckoro purma. C 3Toit
TOUYKH 3pEHUS HECOMHEHHbIH TEOpEeTHYECKU HHTEepec
NpeAcTaBiseT napa3urapHas CUCTEMA, B CBA3M C TEM,
4TO, pa3BUBANOILMIICA HAa €e OCHOBE JMUAEMHUYECKUH
npouecc, obsagaer Haubosiee SPKO BbIPaXKEHHBIMU
CBOHCTBAMH PUTMHUYECKUX KkoJieOaHUil B BUAE LMK-
JUYHOCTH U ce30HHOCTHU. [Ipu 3TOM Heob6Xoaumo oT-
METHUTb, UTO CTaAMs pe3epBallK NaTOreHHbIX MUKPO-
OpraHU3MOB HeOJIAronpUATHA IS UX JKU3HEAEATeNb-
HOCTH [5] u, cnenoBaTesnbHO, sABAseTCA Haubosee ys3-
BUMBIM MECTOM B IOMYJIALUMOHHBIX LHUKJIaX Mapasu-
toB [11,19]. KnaccuueckuM npuMepoM pe3epBaLiu
napa3uTa ABJSETCA €ro HaXxoXKAeHHe (CoOXpaHeHHue) B
MEXCE30HHbIA (BHYTPUIONOBOMH) MM MEXIMUAEMHU-
4YeCKUi Mepuoibl MPOSBIEHUS IMUAEMUYECKOrO Mpo-
uecca [4,6].

OueHka BHYTPHIoA0OBOii MUHUMAJIbHOI
3a0o1eBaeMOCTH KaK HauboJjiee ya3BHMOIo
nepuoaa 3MNUIAEMHUYECKOro npouecca

[IpencTaBieHHble BbIlLE TEOPETHYECKUE MMOJIONKE-
HHUS MO3BOJIAIOT 3aKJIOYUTD, YTO HanboJiee YyA3BUMbIM
MepHoIOM TaKoro Buaa 6MONOTHUECKOH CHCTEMbI Kak
3MMAEMHUUYECKHI MpoLecc ABJIAETCS €ro MUHHUMalb-
HblH ypoBeHb. MOXHO nosarathb, YTo 3TOT KpUTHYE-
ckuit mepuon OyneT UMeTb MECTO, KaK BO BHYTPHUIO-
JI0BOi, TaK U B MHOTOJIETHEH AMHAMUKeE.

Hawu MHOroneTHue HccAeNOBaHUA MO OLEHKe
BHYTPUIOJ0BOr0 MNepHONa MHHUMaNbHOH HHbEeKUU-
OHHOH 3a06071€BaEMOCTH MO3BONAIOT 000CHOBATH
CNpaBe/UIMBOCTb TMPHBEAEHHOrO Te3UCa, XOTS OHU
OLEHMBAJINChL HE C MO3MUMil OGHopazHooOpasus, a ¢



KJJACCUYECKUX DIMHUAEMHUOJIOTHUECKHX MOo3uuuit [17,
18].

B xauectBe Mozenu ans obocHoBaHusa Haubosee
yS3BUMOIr0 BHYTPUrOJOBOro MepHoAa 3SMUAEMUYE-
cKoro mnpotuecca 6Oblia BbiOpaHa AM3EHTEPUA — OJHA
M3 HauboJiee MacCOBBIX M XOPOIUIO H3YUEHHBIX KH-
Wwe4yHbIX HHpEeKUMit. DNnuaeMHUOJOTHYECKUIT aHanu3
MPOBOAMJICS C YYETOM €€ OCHOBHBIX BHIOB — JU3EH-
Tepun 3oHHe M auzeHTepun dnekchepa. Comocras-
JieHWe ypoBHeil 3a60/eBaeMOCTH U OLlEHKa OHOJIOrH-
YECKMX CBOWCTB LUUTE/Ul NMPOBOJAMIIMCH MO OTHEJb-
HbIM 3MHUAEMHUYECKUM TMEpUOoJaM roja, a UMEHHO: B
ce3oHHbIH nepuon (CIT), KOTOpbIH BKIOYAT MECALBDI
C IOCJeN0BATEIbHBIM TPEBbILIEHUEM CPEAHEMECSY-
HOro ypoBHS 3a00J1€BaeMOCTH, B MPEICE3OHHBIH Iie-
puoa (IICIT) — noka3zarenu 3a60/1€BaEMOCTH MECALIEB
OT MHHUMAJbLHOIO YpPOBHA A0 Hauyaja CE30HHOTO
noabeMa, U Mexce3oHHslit nepuoa (MCII) — octans-
Hbl€ MECSLbl FOAa.

Hzyuenue OGUONOTHYECKHX CBOWCTB BO30OyIHTE-
Jieil wurenne3os nokasano, uto B CII no cpaBHeHHIO
¢ MCII uMpkyaupoBaiu MPEUMYIIECTBEHHO LUTAM-
MBI, CNOCOOHbIE IJIMTENbHOE BpEMs BbIKHBATh B BO-
JIONPOBOIHON BOAE, YCTOHUMBBIE K ACHCTBUIO AHTHU-
6uotuxoB u H6akreprodara, a TakKe K MOBBILLIEHHBIM
TeMmnepatypaM. Kpome Toro, y GakTepuil BblaeNeH-
HbiX B CII, 6b11 Gonee ueTko BbipaxeH (akTop aare-
3un. Takum obpa3oM, uccienoBaHua Bo3Oynurenei
Au3eHTepuu nokasanu, yto MCII, cooTBeTCTBYIOLINH
taze peszepauuu BO3OyauTeNsi, — HauMeHee Onaro-
NPUATEH JUTA UX XKU3HEAEATENbHOCTH.

PaccMoTpeHue BHYTPHUTOJOBOH AMHAMHKH 3a00-
JIEBAEMOCTH MO3BOJIMJIO YCTAHOBUTD, YTO NPH MHOTO-
JIETHEM €€ CHMXXEHMM HanboJiee WHTEHCHBHBIH ee
cnaj OTMEUAaeTCs B MEXKCE30HHbIE MEPHOABI MO CpaB-
HEHHIO C NMEPHOJAMU CE30HHbIX MOJBLEMOB U FOJ0BbI-
MU NOKa3aTesaMHu.

JIi OUEHKM POJM BBIJIENEHHBIX 3MHUAEMHUYECKUX
nepuonoB B (HOPMHUPOBAHWUM TroIOBOH 3aboJieBaEMO-
CTH TPOBEAEH aBTOKOPpPENsUMOHHbI ananu3. [loka-
3aHO, UTO JIOCTOBEpHbIe KOI(Q(HUUUEHTHI KOppENILUU
nogyueHsl B ocHoBHOM ans CIT u MCIIL. Hanuuue
JIOCTOBEPHBIX KO3()PHUUHEHTOB, NPHUXOASIUXCA Ha
CII, obbsacHAeTcs ero BAMSHUEM Ha FOAOBOH WTOT
3aboeBaeMOCTH (CTATUCTHUECKAs! 3aKOHOMEPHOCTD).
3nauumele cBsA3u B MCII no3BondoT npeanonarats,
4yTO 3a00JIEBAEMOCTb B 3TO BPEeMs IOCTOBEPHO OTpe-
JeJIIeT ypoBeHb 3a00J1€BaEMOCTH B APYrHE MECSLbI.

Takum ob6pazom, B MCII npoucxoaut ¢popmupo-
BaHHUE NPEANOChUIOK roAoBOH (ce30HHOi) 3aboune-
BAEMOCTH IM3EHTEPHEil. MOXKHO MpPeAnoyoKUThb, UTO
MMEHHO 3TOT Nepuol ABasercs Hanbonee ysa3BHUMOMH
YacTBIO JIMHAEMHUUYECKOTO MpOLEcca U, ClIeJ0BaTeNb-
HO, MOXET ObITb MCMONB3OBAH 1 3PPEeKTUBHOTO
NPOBEAEHHUS NPOQHIAKTHIECKUX MEPOTIPUATHH.

Jna npoBepkH yka3aHHOH runoTesbl B MATH To-
ponax Bocrounoit Cubupu ocylecTBICH 3MUAEMUO-
JIOTHYECKUH IKCMEPUMEHT, B KOTOpOM creuuduye-
CKHe MpouIakTHYECKHEe MepOTIpUSTHS GblIK A0MOJ-
HHUTEJbHO MPOBEAEHBI B MEPUOA C MUHUMAJILHON MH-
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TEHCUBHOCTbIO 3a00JieBaeMOCTH JAM3EHTEpUEi, a He
Toapko B CIl wiu emy npeawecTByOUWUNd Kak 3TO
NpUHATO B HacTodulee BpeMsa. OCHOBHBIM CPEJCTBOM
npo(UIakTUUECKOrO BO3JEHCTBUS B JTOT TNepHOJ
ABUJIOCH (harMpoBaHUE MOJUBANIEHTHBLIM JIU3EHTEPUIA-
HbIM GakTepuoharoM opraHM30BaHHOIO JETCKOro Ha-
ceJIeHHUs (SICIU K AeTCcKUe caibl) U 00CTYKHUBAOUIETO
MX MepcoHana.

B pe3ynbrare 3kcrniepumMeHTa ObLIO JOKa3aHO, YTO
NpeANIoKEHHA CUCTEMA Mep MO NpeayNnpexAeHHI0
3aboneBaemocTu sBasieTcs 3¢ dekTuBHOR. [Ipu LKK-
JIM4ecKOoM pocTe 3a00JIeBAEMOCTH NMPOUCXOAAT Ona-
FOTNPUSTHbIE M3MEHEHHs B TpyNnax pUcKa M HMeeT
MECTO €€ AOCTOBEPHOE CHHXKEHHE MO CPABHEHUIO Kak
CO CpaBHUBAEMbIMU (KOHTPOJBHBIMUY FPYNNaMHU JIET-
CKOrO HaceJIeHUs, TaK U OTHOCH T<jIbHO PAaCUETHBIX
nokasareiell Anas coBoKymHoro Hacenenus. Ha caze
UMKJIMYECKOTO CHIKEHHUS 3a00J1€BaEMOCTH NPUHATHIE
npo¢uIakTUIeCKUe Mepbl CNOCOOCTBYIOT €€ A0CTO-
BEPHOMY CHHXKEHHIO B LIEJIOM /11 BCErO HaceseHuUs .

HecmoTps Ha BbICOKYIO 10Ka3aTElbHOCTb MOJY-
YEeHHBIX MaTEpPHaJIOB O POJIM MUHHUMAJbHOrO NeEpUoaa
3ab051eBa€MOCTH B (POPMHUPOBAHUHU 3NHIAEMHUYECKOTO
npouecca JM3EHTEPUH, BOZHUKAET NMPaBOMEPHbIH BO-
MPOC — OTHOCHUTCS JIM BBISIBJIEHHAsl 3aKOHOMEPHOCTD
TOJNILKO K ILIMIEJJe3aM WM pacnpoCcTpaHseTcs M Ha
Jpyrue Buibl MHQEKLUMOHHOM NaTonorum.

[Tonoxxenne o TOM, 4YTO MHHMMalbHas 3aboue-
BAaeMOCTb Haubosiee UyTKO pearupyer Ha jobble k-
30T€HHbIE BO3JACHCTBHMA MOATBEPXKIACHbI HALIUMH
NPHUOPHTETHLIMU MaTepHallaMH O BIMAHHM TEXHOTEH-
HOrO 3arpA3HeHMst OKpYKalolled cpejbl Ha paziud-
Hble BUJIbl MH(pEKUUOHHOH naTonoruu [18].

B nByx paiioHax KpynmHOro NPOMBILIJIEHHOTO To-
pona Bocrounoit CuOHpH, KOTOPBIE OTIIMYANHCE APYT
OT Jpyra JMIllb YPOBHEM TEXHOTEHHOTO 3arpsi3HEHUs
arMoc(epHOro Bo3ayxa, MpOaHaJU3NpPOBaHbl MHOIO-
JETHUE TMOKa3aTeJH JecATH Haubojee pacnpocTpa-
HEHHbIX HO30JIOTHYECKUX (OPM WIH Ipynn HUHQek-
LIMOHHO} TNaTOJIOrMK C Pa3jJMYHBIMM MEXaHH3IMaMH
nepenauu. [IpoBeneHHBIE HCCIEOBAHUS BbISBUIIH
NPSAMYIO 3aBUCUMOCTb MEKIY CTENEHbIO 3arpsi3HEHUS
aTMoc(epHOro BO3yXa M MHOTOJIETHUMH YPOBHAMU
3aboneBaemocTH. Haubonee BblpaxeHHbIE pa3Nndyus
(p<0,01) obHapyxeHbl Ha YPOBHE MUHUMAIbHON HH-
TEHCHUBHOCTH 3MHJEMHUYECKOro npouecca. B aror ne-
puoa B Bosiee 3arpA3HEHHOM palioHe oTMeuancsd Of-
HOHAMpaBJIEHHbIH pocT HH(pEeKUUMOHHOH 3aboneBae-
MOCTH JJIS BCEX B3ATBIX B pa3paboTKy HO30JIOrHue-
CKHX (opM.

Onupascb Ha TNpPOBEJEHHbIE 3MUIEMUOIOTHYE-
CKHME W MUKPOOHONOrHYEeCKHE UCCIEJOBAHMS, a TaKKe
Ha WX JKCIEPUMEHTAJbHYIO MPOBEPKY, MOXKHO 3a-
KJAKOUYUTh, YTO MHMHUMAaJIbHbIH NMEPUOI BHYTPHUTOLO-
BOi HH(eKkUUMOHHOIH 3aboneBaemocTH — Haubosee
ys3BUMas 4acTb 3MHIEMHYECKOro Mpouecca, Ha Ko-
TOPYIO U HEODOXOIMMO HampaBisTb OCHOBHOH ymop
MPOTHBOINMUIEMHUECKHX MEPOTIPUSATHH.



3akJjiloueHue

[pencTaBiaeHHbIil BbllIE MaTepuasn CBUAETENbCT-
BYET, YTO JUISl aKTUBHOIO BMELIATENICTBA B TEUYEHUE
3MUAEMHUYECKOr0 MpoLecca C LUENbI0 3HAYUTENLHOIO
CHWXEHHs YpOBHS MH(EKLHOHHONH 3aboneBaeMoCTH
(B umeane — AOCTH)XEHHE Mapa3UTapHOH CUCTEMOM
KPUTMYECKOr0 YPOBHs MO MokasaTento Ouojoruye-
CKOTO pa3HooOpa3us) Heo6XoauMo ¢ obOuebnonoru-
YECKUX MO3ULUMH YUUTbIBATh CIOXHOCTh MapasuTap-
HOM cHCTeMbl ¥ NepHoJ] aKTUBHOIO HAa HEE BO3AEHCT-
BUS.

BrniosiHe oyeBHMIHA CBA3b MEXIY YCTOHYHMBOCTHIO
napasuTapHbIX CUCTEM W CTPYKTYpPHO-(QYHKLIHOHAJb-
HOM opraHu3auuen, KoTopas U OnpeaeseT ux ClIoX-
HOCTb M COOTBETCTBEHHO OuopasHooOpaszue. [Ipo-
CTble Mnapa3uTapHble CHCTEMbl HauboJjiee THMUYHBI
JUIsl aHTPOTOHO30B, a 6ONBLIMHCTBO 300- M CalpOHO-
30B MOXHO XapaKkTepH30BaTh KaK CII0XKHbIE CUCTEMBI.
[ToMUMO CTpPYKTYypHO-(YHKLHOHANBbHOI OpraHusa-
1M Mapa3uTapHbIX CUCTEM HEOOXOAMMO TAaKXKE yuH-
ThIBaTh MMJIACTHYHOCTb (aJanTalMOHHYIO CMocob-
HOCTb) NMapa3uTa, 4YTO HaMpsMyl MOXET ObITb CBA3a-
HO C BHYTPUBHUAOBBIM pazHooOpaszueM. B kauecTse
npuMepa conoctaBuM Bo30OynuTesnei OprOLIHOrO TH-
¢a u ausentepuu 3oHHe. JIns sedeHHUs OpPIOLIHOrO
TH(a B TEUEHHE MHOTUX AECATUIETHI HCMONb3YyeTCs
nesomuueTHH. TeM He MeHee BO30yAUTENb 3TOrO
MHpEeKUMOHHOro 3a00JeBaHNsa NpPaKTUYECKH BO BCEX
clyyasix 4yBCTBUTEJEeH k Hemy. HanpoTus, ans wu-
rejul 30HHE PE3UCTEHTHOCTb K YKa3aHHOMY aHTUOHO-
TuKy npeBbimaeT 90-95%. [TonoOHas BeiCOKas ajgan-
TaUMOHHAs CcnocOOHOCTD wurea 3oHHe (Tem Golee ¢
yu4eTOM JpYruX aHTUOMOTMKOB) MOXET CO3/1aBaThb
BHYTPUBHAOBOE pa3HooOpasue 3a cueT pacnpeaelne-
HUA 4YacTOT pa3lMYHBIX THUMOB AHTHUOMOTHKOpPE3H-
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CTEHTHOCTH. MOXHO NpeanonoXuTh, 4TO MOAOOHas
BO3MOXHOCTb (opMupoBaHus OuopasHooOpasusa y
WHUreT — OJHAa W3 MPHUYMH, MPEnATCTBYHOLAs CHHU-
XeHUto 3a00JeBaeMOCTH JU3EHTEPHUEH N0 CPAaBHEHUIO
¢ OpIOLIHBIM TH(OM.

Takum o0Opa3oM, MCXOAs M3 CTPYKTYpHO-(YHK-
UMOHalbHOM OpraHU3aLMKi napa3uTapHONl CUCTEMbI U
6uosiornueckux 0coOEHHOCTEH napa3uTa, MOXHO Bbl-
JEeNUTh MPUOPUTETHbIE Ipynnbl MHPEKLUHOHHOH mna-
TOJIOTMH, KOTOpble OyayT YMpaBasATbCS MPOTHBOIMU-
JNEMUYECKUMHU MEpOnpUATHUIMH. B nepByio ouepenb
3TO OTHOCHUTCSl K @HTPOMOHO3HbIM MH(EKLHUAM C BO3-
OyauTENs MU, UMEIOLIMMH HU3KYIO MJIACTHYHOCTb.

AKTUBHOE BO3ACHCTBUE Ha IMUAEMHUYECKUH TMpPO-
iecc AOJDKHO MPUXOAUTHCS HA MEPHOJ MUHUMAJIbHOM
MHTEHCHUBHOCTH 3a00J1eBa€MOCTH MPHU MHOTOJETHEM
¥ (W1M) BHYTPUrOJ0OBOM €€ ABMXKEHUU. [To-BuauMO-
My, Haubojee ciaabbiM 3BEHOM 3TOH cuUcTeMbl OyneT
KPaTKOBPEMEHHBI NEPHOM INMUAEMUYECKOTO MpPOLIEC-
ca npH COBMAaJE€HUU ABYX MHHHMaNbHBIX ero ¢as —
KaK MHOrOJIETHEH, TaK W BHYTpUrogoBOi. B sTom
clydae BAusiHMEe Bo3zaelcTBus Oyner Oosiee Bbipa-
KEHHbIM KakK MO MHTEHCHBHOCTH, TaK U MO MPOAOJ-
XKHUTENbHOCTH. MOXHO nonaraTh, YTo Haubonee 3¢-
(ekTUBHOE BO3aEHCTBUE Ha MH(EKUHOHHYIO 3abolie-
BAaeMOCTb OYJeT OCYLUECTBIATLCS NMPU MACCOBbIX MH-
(heKUHAX C BBIPAXKEHHBIM CUHYCOMATbHbIM PUTMOM.

3akmouas MpeACTaBJIEHHbI MaTepuan crienyer
OTMETUTb, YTO 0OOCHOBAHHbINH KPUTHYECKHIT MepHoa
B pa3BUTUM 3MHUIEMHUYECKOro TMpoliecca, BO BpeMms
KOTOPOTr0 JOJIXHbI OCYLIECTBIATHCS MpPOQHUIaKTHYe-
CKHE MEPOMNPHUATHS, HE OTBEPraloT MpOBeAeHHUE Tpa-
JUUHOHHBIX Mep MpeaynpexiaeHus 3abo1eBaeMoCTH,
a JOMoJIHAET (paclMpseT) HallM NpEeaCTaBIeHHUs U
BO3MOXXHOCTH B YNpaBJle€HUU HH(PEKLUNOHHOI 3aboe-
BAaeMOCTbIO.
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